Therapie der Multiplen Sklerose by unknown
55 4
 Therapie der Multiplen Sklerose
4.1 Stufentherapie  – 56
Miriam Kip, Heinz Wiendl
4.1.1 Therapieziele und Übersicht empfohlener Therapieansätze – 57
4.1.2 Prinzipien der Stufentherapie – 59
4.1.3 Versorgungssituation – 61
4.2 Symptomatische Therapie und Rehabilitation körperlicher 
und kognitiver Symptome – 75
Miriam Kip, Anne Talaschus, Iris-Katharina Penner
4.2.1 Therapieziele und Übersicht empfohlener Therapieansätze – 76
4.2.2 Prinzipien der Rehabilitation – 76
4.2.3 Versorgungssituation – 82
 Literatur  – 89
M. Kip et al. (Hrsg.), Weißbuch Multiple Sklerose,
DOI 10.1007/978-3-662-49204-8_4, © Der/die Herausgeber bzw. der/die Autor(en) 2016
56 Kapitel  4 ·  Therapie der Multiplen Sklerose 
4
4.1  Stufentherapie 
 Miriam Kip, Heinz Wiendl  
 Gegenwärtig sind keine kurativen Therapien für 
die Multiple Sklerose (MS) bekannt. Für die meis-
ten Betroffenen existieren aber wirksame Therapie-
 Zusammenfassung
 Die Stufentherapie beinhaltet die (dauerhafte) Arz-
neimitteltherapie zur Reduktion der Anzahl der 
 Schübe (Schubprophylaxe, verlaufsmodifizierende 
Therapie) und die Akut-Therapie des Schubes. Dabei 
wird idealerweise ein Zustand frei vo n Krankheits-
aktivität angestrebt (no evidence of disease activity, 
NEDA). Sie richtet sich nach der Verlaufsform der 
 Erkrankung und hat das Ziel, die Progression der 
 Erkrankung zu verhindern. Die Primärversorgung der 
Patienten mit Multipler Sklerose erfolgt durch Neuro-
logen, und in den meisten Fällen wird die verlaufs-
modifizierende Therapie ambulant durchgeführt. Seit 
2011 hat mit dem Hinzukommen neuer therapeuti-
scher Möglichkeiten bei der Behandlung der schub-
förmig verlaufenden MS (RRMS) der indikations-
bezogene Arzneimittelverbrauch unter gesetzlich 
Versicherten in Deutschland jährlich zugenommen. 
Die Versorgungssituation in der Therapie von Patien-
ten mit Erstdiagnose einer MS ist dennoch unzurei-
chend. Studien, basierend auf Versichertendaten der 
gesetzlichen Krankenkasse, deuten darauf hin, dass 
zu wenig Patienten mit Erstdiagnose einer MS zeit-
nah auch eine Therapie erhalten. Lediglich jeder 
zweite Patient mit dokumentierter Erstmanifestation 
einer MS in 2009 nahm im selben Jahr eine verlaufs-
modifizierende Therapie in Anspruch. In Abhängig-
keit von der regionalen Facharztdichte suchten zwi-
schen 37 % und 64 % der Patienten innerhalb der 
ersten sechs Wochen nach Erstdiagnose überhaupt 
einen Neurologen für die Weiterbehandlung auf. Der 
frühe Therapiebeginn ist aber für die erfolgreiche Be-
handlung wichtig. Es ist anzustreben, Patienten nach 
erstmaligem demyelinisierendem Ereignis (klinisch-
isoliertes Syndrom) medikamentös zu behandeln, da 
dies beispielsweise eine Konversion in eine RRMS 
verzögert bzw. die Wahrscheinlichkeit längerfristiger 
Behinderung reduziert. In der Behandlung der RRMS 
geben Studien Hinweise auf eine Unter- und mögli-
che Fehlversorgung. Gut 40 % der Patienten der ge-
setzlichen Krankenversicherung mit dokumentierter 
RRMS nahmen 2009 überhaupt keine verlaufsmodifi-
zierende Therapie in Anspruch. Die Behandlung der 
RRMS soll sich entsprechend den 2014 geänderten 
Handlungsempfehlungen der Deutschen Gesell-
schaft für Neurologie an der Krankheitsaktivität ori-
entieren. Rund 15 % der Patienten mit MS innerhalb 
der gesetzlichen Krankenversicherung werden jähr-
lich akut-stationär behandelt. Gut zwei Drittel der 
wegen einer MS stationär behandelten Patienten 
nahmen sechs Monate vor dem Krankhausaufenthalt 
keine verlaufsmodifizierende Therapie in Anspruch. 
Bei 27 % dieser Patienten wurde nach dem Kranken-
hausaufenthalt eine verlaufsmodifizierende Therapie 
initiiert. Bei gut einem Viertel der mit Medikamenten 
bei niedriger Krankheitsaktivität behandelten Patien-
ten mit RRMS, die klinisch unauffällig waren, waren 
Zeichen erhöhter Krankheitsaktivität im MRT mess-
bar. Entsprechend den aktuell geänderten Empfeh-
lungen einer an die Krankheitsaktivität angepassten 
Therapie können diese Patienten von einer Therapie 
mit Medikamenten für eine (hoch-) aktive Verlaufs-
form profitieren. Die Adhärenz hinsichtlich der ver-
laufsmodifizierenden Therapie ist niedrig. Zwischen 
2002 und 2006 betrug sie unter gesetzlich Versicher-
ten zwischen 30 und 40 %. Nur ein Drittel der Patien-
ten führte die Therapie für einen Zeitraum von zwei 
Jahren auch kontinuierlich durch. Als Hemmnisse der 
Adhärenz werden vor allen Dingen Nebenwirkungen, 
eine nachgewiesene oder angenommen fehlende 
Wirksamkeit der Therapie, aber auch Begleiterkran-
kungen wie die Fatigue oder Depressionen genannt. 
Es gibt Hinweise, dass die Akutbehandlung des Schu-
bes zu häufig stationär erfolgt. Eine Auswertung des 
Datensatzes der Deutschen Multiple Sklerose Gesell-
schaft ergab, dass lediglich gut ein Drittel der 
Schubtherapien ambulant durchgeführt wird, wobei 
die Wahrscheinlichkeit einer ambulanten Therapie 
mit der Krankheitsdauer zunahm. Aus Sicht von Pa-
tienten und Ärzten ist die fehlende Verfügbarkeit 
wirksamer Medikamente für die Behandlung progre-
dienter Verlaufsformen ein dringender Versorgungs-
bedarf. Denn mit Zunahme der Progredienz der Er-
krankung nehmen die therapeutischen Möglichkei-
ten innerhalb der verlaufsmodifizierenden Therapie 
ab. Für die Therapie der primär-progredienten MS 
sind in Deutschland derzeit formal keine Medika-
mente zugelassen.  
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ansätze, um die Krankheitsaktivität zu reduzieren, 
den Krankheitsverlauf günstig zu beeinflussen und 
die Symptome der Erkrankung zu behandeln. 
Die  Stufentherapie beschreibt Behandlungspfade 
getrennt nach Verlaufsform der MS (schubförmige, 
sekundär und primär progrediente MS) und in 
 Abhängigkeit der Krankheitsaktivität. Bei der 
schubförmigen Verlaufsform (relapsing remitting 
MS, RRMS ) setzt sie sich aus der verlaufsmodifi-
zierenden Therapie für die Schubprophylaxe und 
der Therapie des akuten Schubs zusammen. Sie 
umfasst medikamentöse Therapieansätze, die 
 spezifisch und unspezifisch auf das Immunsystem 
wirken. 
 Das folgende Kapitel beschreibt die Versor-
gungssituation hinsichtlich der Inanspruchnahme 
der Stufentherapie von Patienten mit MS. Abschnitt 
eins erläutert die Therapieziele und gibt eine Über-
sicht über die derzeit empfohlenen Arzneimittel für 
die verlaufsmodifizierende Therapie. Abschnitt 
zwei beschreibt die Prinzipien der Stufentherapie 
unter Berücksichtigung aktueller Entwicklungen im 
Bereich der Verlaufsformen und der Krankheits-
aktivität. Abschnitt drei beschreibt die Inanspruch-
nahme der Stufentherapie unter Berücksichtigung 
von Aspekten der Adhärenz und der besonderen 
Behandlungssituation bei einem Kinderwunsch 
und einer Schwangerschaft. Dabei werden aktuelle 
Behandlungsempfehlungen der Versorgungsrealität 
gegenübergestellt.  
4.1.1  Therapieziele und Übersicht 
empfohlener Therapieansätze
 Die Stufentherapie der RRMS gliedert sich in die 
verlaufsmodifizierende Therapie und die Therapie 
des Schubs. Sie hat das Ziel, die Krankheitsaktivität 
und Schubhäufigkeit zu reduzieren und damit die 
Wahrscheinlichkeit langfristiger Krankheitssymp-
tome zu senken. Die Therapie strebt an, irreversible 
neurologische Schäden und körperliche Behinde-
rungen sowie neurokognitive und psychische Ver-
änderungen unter Berücksichtigung der Lebens-
qualität und Patientenautonomie zu verhindern 
(DGN 2014, Gold et al. 2012). Dabei ist neben der 
Kontrolle der klinischen Krankheitsaktivität auch 
die Kontrolle der paraklinischen Aktivität ein er-
klärtes Ziel (no evidence of disease activity – 
NEDA ).
 Für die Darstellung der Arzneimittel zur The-
rapie der MS nehmen wir Bezug auf die aktuelle 
S2e-Leitlinie zur Diagnose und Therapie der Multi-
plen Sklerose der Deutschen Gesellschaft für Neu-
rologie (DGN) mit Stand Januar 2012. In der On-
line-Ausgabe der Leitlinie wurden im Jahr 2014 
 einige Änderungen zur Stufentherapie und seit dem 
Jahr 2012 neu zugelassene Arzneimittel für die 
 Therapie der MS ergänzend aufgenommen (DGN 
2014) (. Tab. 4.1).
 Die neu für die Behandlung der MS zugelasse-
nen Medikamente erweitern das Spektrum thera-
peutischer Möglichkeiten, insbesondere bei Versa-
gen der herkömmlichen Medikamente und (hoch)
aktiven Verläufen der RRMS. Die meisten der bis-
lang verfügbaren Medikamente mussten subkutan 
(s.c.), intramuskulär (i.m.) oder intravenös (i.v.) 
verabreicht werden. Neue oral verfügbare Medika-
mente zielen zusätzlich auf eine verbesserte Thera-
pieadhärenz (Wilson et al. 20 15).  
 Aufgrund der multifaktoriellen und in Teilen 
ungeklärten Pathogenese der Erkrankung lassen 
sich individuelle Krankheitsverläufe nicht sicher 
voraussagen. Faktoren wie das gleichzeitige Auftre-
ten mehrerer Symptome, die Betonung motorischer 
Funktionseinschränkungen, lang andauernde Schü-
be wie auch eine hohes Ausmaß messbarer Krank-
heitsaktivität in bildgebenden und elektrophysiolo-
gischen Verfahren, werden mit einer schlechteren 
Prognose in Zusammenhang gebracht. Letztendlich 
sind aber aktuell keine Risikofaktoren identifiziert, 
mit denen sich verlässlich das individuelle Schub-
risiko und der weitere Verlauf und damit das Mor-
biditäts- und Mortalitätsrisiko von Patienten mit 
MS vorhersagen ließe (DGN 2014). Die neuen ver-
fügbaren medikamentösen Behandlungsansätze 
sind mit der therapeutischen Unsicherheit verbun-
den, ob langfristig die Progression körperlicher und 
neurokognitiver Funktionseinschränkungen güns-
tig beeinflusst wird (Filippini et al. 2013, Vogel 
2015). Unumstritten ist aber, dass eine frühe und an 
die Krankheitsaktivität angepasste Therapie sich 
günstig auf den weiteren Krankheitsverlauf aus-
wirkt (Wiendl und Meuth 2015).
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 .  Tab. 4.1 Übersicht* der derzeit empfohlenen Arzneimittel für die verlaufsmodifizierende Therapie bei MS 
 (Immuntherapeutika, inklusive Glukokortikoide für die Therapie des Schubs)
 Arzneimittel  Beschreibung 
 Alemtuzumab  Monoklonaler Antikörper mit Bindung an Zelloberfläche von Lymphozyten. 
 Darreichung parenteral (intravenös). Seit 2013 für MS zugelassen 
 Azathioprin  Hemmt Lymphozyten-Differenzierung und -Aktivierung. Darreichung oral. 
Markteinführung 1967, seit 2000 für MS zugelassen 
 Cyclophosphamid  Alkylierendes Zytostatikum (N-Lost-Derivat). Verhindert Vermehrung der Körper-
zellen. Darreichung parenteral (intravenös). Markteinführung 1958 (keine Zulas-
sung für MS) 
 Dimethylfumarat  Fumarsäureesther. Darreichung oral. Markteinführung 2014 
 Fingolimod  Hemmt die Lymphozytenmigration. Darreichung oral. Markeinführung 2011 
 Glatirameracetat  Synthetisches Polypeptid, Acetatsalz aus Aminosäuren. Darreichung parenteral 
(subkutan). Markteinführung 2001  
 Interferon beta-1a Präparate   Natürlich vorkommendes Protein. Darreichung parenteral (subkutan oder intra-
muskulär). Markteinführung 1997 
 Interferon beta-1b Präparate   Natürlich vorkommendes Protein. Darreichung parenteral (subkutan). Marktein-
führung 1996  
 Intravenöse Immunglobuline  Blutplasmaderivat. Darreichung parenteral (intravenös). Markteinführung 1962 
(Keine Zulassung für MS, Off-Label-Use in der Regel nicht anerkannt) 
 Methotrexat  Antimetabolit, unspezifisches Zytostatikum. Darreichung parenteral (intravenös). 
Markteinführung 1958 (keine Zulassung für MS) 
 Methylprednisolon  Glukokortikoid, Steroidhormon. Darreichung oral oder parenteral (intravenös). 
Markteinführung 1959 
 Mitoxantron  Synthetisches Anthrazyklin. Darreichung parenteral (intravenös). Markteinführung 
1985, für MS seit 2001 zugelassen 
 Natalizumab  Monoklonaler Antikörper. Darreichung parenteral (intravenös). Markteinführung 
2006 
 PEG-Interferon beta-1a  Pegylierte Form des Interferon beta-1a. Darreichung parenteral (subkutan). 
Markteinführung 2014 
 Teriflunomid  Reversible Hemmung des Zellmetabolismus. Darreichung oral. Markteinführung 
2013  
 Quelle: IGES – atd arznei-telegramm Arzneimitteldatenbank (2015); DGN (2014); Häussler et al. (2014); Mutschler et al. 
(2013); Wiendl et al. (2010)
Anmerkung: * = in alphabetischer Reihenfolge, eine detaillierte Beschreibung von Wirkmechanismen, Nebenwir-
kungen und Kontraindikationen empfohlener Arzneimittel für die Therapie der MS sind den jeweiligen Fachinforma-
tionen zu entnehmen. 
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4.1.2  Prinzipien der Stufentherapie
 Die Stufentherapie gliedert sich in die verlaufs-
modifizierende Therapie (Schubprophylaxe ) und 
die Therapie des akuten Schubes bei schubförmig 
verlaufender Erkrankung (. Abb. 4.1). 
 Das therapeutische Vorgehen richtet sich dabei 
nach der Verlaufsform der MS und der Krankheits-
aktivität. Hieraus ergeben sich innerhalb der Stufen-
therapie unterschiedliche Behandlungspfade (DGN 
2014; Vogel 2015).
 In den aktuellen Empfehlungen wurden neu zu-
gelassene Medikamente (Alemtuzumab, Dimethyl-
fumarat, Fingolimod, Teriflunomid) aufgenommen 
und das Prinzip der Basis- und Eskalationstherapie 
zugunsten einer Orientierung an der Krankheits-
aktivität verlassen (DGN 2014).
 Die Entscheidung über die verlaufsmodifizie-
rende Therapie wird von Arzt und Patient zu Be-
ginn der Therapie gefällt und muss im Verlauf der 
Erkrankung vor dem Hintergrund von Nutzen 
(Wirksamkeit) und Risiken (Nebenwirkungen) im-
mer wieder neu überprüft werden (Butler et al. 
2015; DGN 2014). 
 Die Behandlung des akuten Schubs wird für drei 
bis fünf Tage mit Kortison und ggf. für weitere fünf 
Tage bei Nichtansprechen durchgeführt (Kortison-
Stoßtherapie). Als Mittel der zweiten Wahl steht die 
Plasmaseparation oder alternativ die Immunapha-
rese zur Verfügung (DGN 2014). 
 Einteilung der Multiplen Sklerose 
nach Verlaufsformen
 Die seit dem Jahr 1996 gültige Klassifikation der MS 
erfuhr in den Jahren 2010 und 2014 eine Neuord-
nung mit den Zielen, eine bessere Vergleichbarkeit 
der Patienten zu erreichen, die Kommunikation 
über die Krankheit zu verbessern, Prognosen zu 
treffen und erfolgreichere Interventionsstudien und 
Behandlungsentscheidungen zu etablieren. Zur 
schubförmig verlaufenden MS (relapsing remitting 
MS, RRMS) kam das klinisch isolierte Syndrom 
(KIS) hinzu und die progressive Form der MS wird 
in primär und sekundär (PPMS, SPMS) unterteilt 
(Lublin et al. 2014). 
 Das KIS beschreibt das erstmalige Auftreten ei-
nes klinischen Schubs und nachweisbarer dissemi-
nierter entzündlicher Demyelinisierung. Das KIS 
 .  Abb. 4.1 Stufentherapie der MS; Anmerkung: KIS = Klinisch isoliertes Syndrom, RRMS = relapsing-remitting MS, SPMS = 
sekundär progrediente MS. Bei Versagen einer verlaufsmodifizierenden Therapie bei milder/moderater Verlaufsform einer MS 
werden diese Patienten wie bei einer aktiven MS behandelt. 1Substanzen in alphabetischer Reihenfolge; die hier gewählte 
Darstellung impliziert KEINE Überlegenheit einer Substanz gegenüber einer anderen innerhalb einer Indika tionsgruppe (dar-
gestellt innerhalb eines Kastens). 2zugelassen, wenn Interferon beta nicht möglich oder unter Azathioprin-Therapie stabiler 
Verlauf erreicht. 3Einsatz nur postpartal im Einzelfall gerechtfertigt, insbesondere vor dem Hintergrund fehlender Behand-
lungs-alternativen. 4zugelassen für bedrohlich verlaufende Autoimmunkrankheiten, somit lediglich nur für fulminante Fälle 
als Ausweichtherapie vorzusehen, idealerweise nur an ausgewiesenen MS-Zentren. 
Quelle: IGES – Mit freundlicher Genehmigung des Krankheitsbezogenes Kompetenznetz Multiple Sklerose (KKNMS) 
DGN (2014) 
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kann sich zu einer MS entwickeln, wenn eine zeitli-
che Dissemination auftritt, d.h. wenn es zu neuen 
klinischen Symptomen oder neuen Läsionen in der 
Bildgebung kommt (Lublin et al. 2014). Eine Längs-
studie zeigte, dass 82 % der Patienten mit KIS und 
nachweisbaren MS-typischen Läsionen im MRT 
und 21 % ohne pathologische MRT-Veränderungen 
im Verlauf von 20 Jahren eine MS entwickelten (Fis-
niku et al. 2008a). Die frühzeitige Behandlung, d.h. 
die Behandlung von Patienten mit KIS, senkt das 
Risiko eines erneuten klinischen Schubes oder 
 neuer Läsionen im MRT und die Wahrscheinlich-
keit einer Konversion in eine MS wird reduziert 
(Lublin et al. 2014).
 Der schubförmige Verlauf der MS (relapsing-
remitting MS, RRMS) ist die häufigste Verlaufs-
form. Bei über 80 % der Patienten wird zum Zeit-
punkt der Diagnosestellung eine RRMS diagnosti-
ziert. Im Verlauf kommt es wiederkehrend zu einer 
akuten klinischen Verschlechterung, zu neuen Lä-
sionen in der MRT-Bildgebung und/oder Ent mar-
kungen (Demyelinisierungen ), die in elektrophy-
siologischen Untersuchungen nachgewiesen wer-
den (7 Kap. 3). Die neurologischen Funktions-
einschränkungen bilden sich nach Abklingen des 
Schubs ganz (komplette Remission) oder teilweise 
wieder zurück. Die zwischen den Schüben liegen-
den beschwerdefreien Intervalle sind von unter-
schiedlicher Dauer (Lublin et al. 2014). Im natürli-
chen, unbehandelten Verlauf geht nach schätzungs-
weise 15 bis 29 Jahren nach Krankheitsbeginn bei 
über der Hälfte der Patienten die Erkrankung in 
einen progredienten Verlauf über (SPMS) (Hurwitz 
2011; Weinshenker et al. 1989).
 Die SPMS  beschreibt eine kontinuierliche, 
schleichende Verschlechterung. Der SPMS geht 
 immer eine RRMS voraus. Der Übergang zwischen 
den beiden Verlaufsformen ist fließend, und ein 
 exakter Zeitpunkt kann weder klinisch noch an-
hand bestimmter biochemischer Marker oder in der 
Bildgebung bestimmt werden. Die SPMS kann von 
aufgesetzten Schüben begleitet sein, die meist mit 
der Krankheitsdauer in der Häufigkeit abnehmen 
(Lublin et al. 2014).
 Bei Vorliegen einer PPMS liegt eine kontinuier-
liche klinische Verschlechterung ohne vorangegan-
gene Schübe vor. Nur in wenigen Ausnahmefällen 
werden Schübe beobachtet. Pathologische Untersu-
chungen und die MRT-Bildgebung zeigen bei dieser 
Verlaufsform weniger Entzündungsaktivität als bei 
der schubförmigen Verlaufsform. Aktuell besteht 
keine Empfehlung für eine verlaufsmodifizierende 
Therapie bei der PPMS , da derzeit hierfür keine zu-
gelassenen Therapieoptionen existieren (DGN 
2014).
 Das radiologisch isolierte Syndrom (RIS) be-
schreibt eine morphologische Veränderung im 
MRT ohne klinisches Korrelat, die MS-typischen 
Symptome entsprechen. Patienten mit einem RIS 
bedürfen vom Grundsatz noch keiner Therapie, 
sollten jedoch engmaschig hinsichtlich klinischer 
und paraklinischer Krankheitsaktivität kontrolliert 
werden (DGN 2014, Gold  et al. 2012).
 Krankheitsaktivität
 Die Krankheitsaktivität soll im Verlauf der Erkran-
kung (mindestens) einmal jährlich anhand klini-
scher und paraklinischer (im MRT messbarer) Pa-
rameter bestimmt werden. Zu den klinischen Krite-
rien zählen die Schubrate, -dauer, und -intensität, 
Grad funktioneller Einschränkungen bzw. körperli-
cher Beeinträchtigungen und Schwere der Sympto-
me. Im MRT werden definierte Kriterien wie Gado-
linium (Gd)-aufnehmende Läsionen, neu auftre-
tende oder vergrößerte T2-Läsionen zur Beurtei-
lung der Krankheitsaktivität herangezogen (7 Kap. 
3.4) (Gold et al. 2012; Lublin et al. 2014).
 Die Progression der Erkrankung soll anamnes-
tisch, durch standardisierte Erhebungsinstrumente 
zur Quantifizierung funktioneller Beeinträchtigun-
gen (EDSS, MSFC, 7 Kap. 3.2) erhoben werden. Pa-
raklinische Zeichen irreversibler neuronaler Schä-
digungen (axonale Degeneration, Hirnatrophie) in 
elektrophysiologischen Verfahren und im MRT 
korrelieren dabei gut mit dem Grad körperlicher 
Beeinträchtigungen (Fisniku et al. 2008a,b).
 Vor dem Hintergrund eines differenzierten Ab-
bildes von Krankheitsaktivität und des therapeuti-
schen Zieles eines Zustandes ohne Krankheitsakti-
vität (NEDA ), schlagen Stangel et al. in einer 2015 
erschienen Publikation eine erweiterte Bewertung 
der Krankheitsaktivität vor. Demnach sollen neben 
der Schubrate, der Verschlechterung körperlicher 
Beeinträchtigungen und MRT-Kriterien auch neu-
ropsychologische Parameter wie Fatigue, Depres-
sionen, Angststörungen und die Lebensqualität 
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berücksichtigt werden. Das auf der Krankheitsakti-
vität aufbauende Schema (Ampelschema) soll dem 
Arzt helfen, frühzeitig ein Therapieversagen und 
eine Zunahme der Krankheitsaktivität zu erkennen 
und die Therapie entsprechend anzupassen (Stangel 
et al. 2015).
 Ein standardisiertes und validiertes Vorgehen 
zur Bestimmung und Bewertung patientenindivi-
dueller Krankheitsaktivität existiert aber derzeit 
nicht. 
 Bei Zunahme der Krankheitsaktivität von mild/
moderat zu (hoch)aktiv, sollen die Patienten früh-
zeitig auf eine Behandlung mit Alemtuzumab, Fin-
golimod oder Natalizumab umgestellt werden 
(DGN 2014), da sowohl häufige als auch lang an-
dauernde Schübe zu einer Degeneration von 
 Nervenzellen, zu körperlich bleibenden Beeinträch-
tigungen und kognitiven Funktionseinschränkun-
gen führen können (Summers et al. 2008).
 Patienten mit einer hohen Schubfrequenz zu 
Beginn der Erkrankung haben ein erhöhtes Risiko 
einer raschen Verschlechterung und eines frühzei-
tigen Übergangs in eine SPMS im Vergleich zu 
 Patienten mit weniger Schüben (Scalfari et al. 
2014), sodass auch zu Beginn der Erkrankung eine 
hohe Krankheitsaktivität besteht und damit 
Medika mente für einen (hoch)aktiven Verlauf 
 indiziert sein können. Der Schub ist eine primär 
klinische Diagnose. Die Krankheits aktivität ist 
aber unabhängig von der klinischen Manifestation 




 Seit 2001 werden im Rahmen einer Datensamm-
lung der Deutschen Multiple Sklerose Gesellschaft 
(DMSG) deutschlandweit Daten aus MS-Zentren, 
Schwerpunktpraxen und Kliniken unter anderem 
zu soziodemografischen Merkmalen, Verlaufsfor-
men, Progression und Therapien von Patienten mit 
MS gesammelt. Aktuell sind 161 Zentren beteiligt. 
Insgesamt sind Datensätze von über 44.000 Patien-
ten vorhanden (DMSG 2014). Die Identifizierung 
der Patienten erfolgt über die ärztlich gestellte Dia-
gnose einer MS. Aufgrund der Struktur des Regis-
ters werden dort ausschließlich Patienten aus den 
oben genannten Einrichtungen abgebildet, sodass 
sich die Auswertungen auf diese Patientenklientel 
beziehen (Flachenecker et al. 2008; Rommer et al. 
2015).
 Studien, die auf Abrechnungsdaten (Sekundär-
daten) von Versicherten der gesetzlichen Kranken-
versicherung (GKV ) basieren (Hapfelmeier et al. 
2013, Höer et al. 2014), bilden unabhängig von der 
versorgenden Einrichtung alle abrechnungsrele-
vanten Inanspruchnahmen ab. Sie sind robust ge-
genüber einer Verzerrung (Bias) der Ergebnisse 
aufgrund der Selektion der Studienpopulation 
(Schubert et al. 2008). Die Identifikation der Patien-
ten erfolgt über mindestens zwei Diagnosen einer 
MS, die durch Fachärzte der Neurologie, Nerven-
ärzte oder Psychiater dokumentiert wurden oder 
über eine MS-spezifische Arzneimittelverordnung 
(ICD-10 GM G35,-, 7 Kap. 1). Allerdings können 
klinische Informationen wie Befunde bildgebender 
Verfahren, Laborwerte oder der Beeinträchtigungs-
grad den Daten nicht entnommen werden. Dem-
entsprechend liegen hier auch keine Informationen 
zur Krankheitsaktivität oder zur Krankheitsdauer 
der MS vor. Die Untersuchungen basierend auf 
GKV-Daten lassen auch keine Rückschlüsse über 
die Wirksamkeit und Nebenwirkungen zu. Da nur 
tatsächlich eingelöste Verordnungen in die Auswer-
tungen eingegangen sind, bleibt unklar, in wie vie-
len Fällen Ärzte eine Verordnung zwar ausstellten, 
diese aber nicht eingelöst wurde. Ebenso ist es denk-
bar, dass Verlaufsformen, für die weniger bzw. keine 
medikamentösen Behandlungsansätze zur Verfü-
gung stehen, in diesen Datensätzen unterrepräsen-
tiert sind.
 Daher sind die Verlaufsformen der MS zu unter-
schiedlichen Anteilen in den Studienpopulationen 
repräsentiert. In den Auswertungen der DMSG sind 
Patienten mit einer SPMS deutlich häufiger vertre-
ten als in der Patientenpopulation basierend auf 
GKV-Date n (. Tab. 4.2).  
 Zum Zeitpunkt der Erstellung des Buches waren 
keine wissenschaftlichen Studien zur Inanspruch-
nahme der neu für die Therapie der MS zugelasse-
nen Medikamente in Deutschland verfügbar. Die in 
den folgenden Abschnitten zitierten Erhebungen 
zur Adhärenz und zum Versorgungsbedarf aus Per-
spektive der Betroffenen und Behandelnden datie-
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ren ebenfalls vor der Verschreibungsfähigkeit der 
neu für die Therapie der MS zugelassenen Medika-
mente. Dem aktuellen Arzneimittelatlas lässt sich 
der Arzneimittelverbrauch in der Gesamt-GKV der 
letzten drei Jahre entnehmen (2012 bis 2014), so-
dass hier Informationen über die neuen Medika-
mente und die Marktdynamik bis 2014 einfließen 
(Häussler et al. 2015).
 Der Barmer GEK Arzneimittelreport berichtet 
in einer Auswertung von Arzneimitteldaten der Jah-
re 2012 und 2013 unter anderem die Verordnungs-
anteile der für die Therapie der MS bis 2012 zuge-
lassenen Medikamente ohne aber einen anteiligen 
Bezug zur Gesamtheit der MS-Patienten in der Ver-
sichertenpopulation der Barmer GEK oder einer 
Verlaufsform der MS herzustellen (Glaeske u. 
Schicktanz 2014).
 Allgemeine Inanspruchnahme
 In den folgenden Abbildungen ist der jährliche Ver-
brauch (gemessen in Tagesdosen) in der Gesamt-
GKV von Arzneimitteln für die verlaufsmodifizie-
rende Therapie bei MS inklusive der neu verfügbar 
gewordenen Ansätze dargestellt. Die Tagesdosis 
(engl. »defined daily dose«, DDD) ist die angenom-
mene tägliche Erhaltungsdosis für die Hauptindika-
tion eines Wirkstoffes bei Erwachsenen. Der Fest-
legung der DDD werden die Dosierungsempfeh-
lungen gemäß den Fachinformationen zugrunde 
gelegt und auf 365 Tage umgerechnet. So wird un-
terschiedlichen Therapiezyklen Rechnung getra-
gen, auch wenn die empfohlene Dosierung von ei-
ner täglichen Einnahme mit konstanter Dosis ab-
weicht. Bei der DDD handelt es sich somit um eine 
Mengeneinheit, die in epidemiologischen Studien 
 .  Tab. 4.2 Verteilung der Patienten mit MS differenziert nach den verschiedenen Verlaufsformen am Beispiel einer 
Patientenpopulation gesetzlich Versicherter im Vergleich zu Datenbasis der DMSG
 Gesetzlich Versicherte Bayern  Datenbasis DMSG 
 Autor  Höer et al. (2014)  Flachenecker et al. (2008) 
 Erhebungszeitraum  2005–2009  2005–2006 
 Datenbasis   Abrechnungsdaten  übermittelte Datensätze von teilnehmen-
den Einrichtungen 
 Zuordnung MS  dokumentierte Diagnosen (ICD-10 GM 
G35,-) oder ambulante Verordnung MS 
spezifischer Arzneimittel 
 ärztliche Diagnosen aller Verlaufsformen 
aus der spezialisierten MS Versorgung 
 N  18.176 (2009)  5.445 
 Beobachtungszeitraum  2005-2009
 Tägliche Betrachtung, 
 jährliche Darstellung 
 Querschnittsuntersuchung Stichtag 
31.12.2006 
 Verlaufsform 
 Erstmanifestation (%)  10,2  1 
 KIS (%)  k.A.  k.A. 
 RRMS (%)  36,3  55 
 SPMS (%)  7,5  32 
 PPMS (%)  3,9  9 
 nicht spezifiziert (%)  38,9  k.A. 
 Quelle: IGES – Flachenecker et al. (2008); Höer et al. (2014)
 Anmerkung: DMSG = Deutsche Multiple Sklerose Gesellschaft, KIS = Klinisch isoliertes Syndrom, RRMS = relapsing 
remitting MS, SPSM = secondary progressive MS, PPMS = primary progressive MS, k.A. = keine Angabe 
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den Verbrauch von Arzneimitteln auch über längere 
Zeiträume standardisiert erfassen soll. Auf diese 
Weise werden Verordnungen mit unterschiedlichen 
Wirkstärken, Packungsgrößen und Darreichungs-
formen vergleichbar (Fricke u. Beck 2014).
 Die Betrachtung der in Anspruch genommenen 
Verbräuche der letzten drei Jahre in der GKV zeigt, 
dass die aktuellen Empfehlungen der DGN für die 
Therapie milder bis moderater und (hoch-)aktiver 
Verläufe grundsätzlich verfügbar sind und mit stei-
gender Tendenz verordnet werden.
 Bei Arzneimitteln zur Behandlung von milden 
bzw. moderaten Verläufen der MS stieg der Ver-
brauch in der GKV von 20,0 Mio. DDD im Jahr 
2012 auf 23,3 Mio. DDD im Jahr 2014 (. Abb. 4.2). 
Dieser Anstieg war Folge dreier neuer Therapie-
optionen in den Jahren 2013 und 2014. Im Oktober 
2013 kam Teriflunomid auf den Markt und erreich-
te im Jahr 2014 einen Verbrauch von 1,2 Mio. DDD. 
Eine deutlich stärkere Marktdurchdringung er-
reichte der Fumarsäureester Dimethylfumerat. In 
den Monaten Mai bis Dezember 2014 wurden 
3,3 Mio. DDD des Wirkstoffes abgegeben. Seit Sep-
tember 2014 steht eine pegylierte Form von Interfe-
ron-Beta-1a zur Verfügung (0,1 Mio. DDD im Jahr 
2014) (Häussler et al. 2015). 
 Bei Arzneimitteln zur Behandlung von Verläu-
fen der MS mit hoher Krankheitsaktivität war der 
Anstieg des Verbrauchs in der GKV von 2012 nach 
2014 deutlich stärker (. Abb. 4.3). Im Jahr 2012 
wurden 3,0 Mio. DDD abgegeben und im Jahr 2014 
waren es 5,0 Mio. DDD. Insbesondere der Ver-
brauch des S1P-Rezeptor-Modulatoren Fingolimod 
nahm um mehr als das Doppelte von 1,4 Mio. DDD 
auf 3,1 Mio. DDD zu (Häussler et al. 2015).  
 Die Inanspruchnahme von Arzneimitteln für 
die verlaufsmodifizierende Therapie wird im Be-
reich zwischen 41,5 % bis 71,0 % der beobachteten 
Patienten mit MS beziffert (Flachenecker et al. 2008; 
Hapfelmeier et al. 2013; Höer et al. 2014). Diese An-
gaben beziehen sich auf Patienten ungeachtet der 
Verlaufsform oder der Krankheitsaktivität, sodass 
die Unterschiede unter anderem auch durch ein un-
terschiedliches Patientenkollektiv zu erklären sind. 
 .  Abb . 4.2 Jährlicher Verbrauch durchschnittlicher Tagesdosen (DDD) empfohlener Arzneimittel* für die verlaufsmodifizie-
rende Therapie bei KIS, milden/moderaten Verläufen der RRMS oder bei SPMS mit aufgesetzten Schüben Anmerkung: 
*=  zugelassene Indikationsgebiete siehe Leitlinie der DGN (2014). KIS = klinisch isoliertes Syndrom, RRMS = relapsing 
remitting MS, SPMS = secondary progressive MS. Marktzulassungen: Dimethylfumarat in 2014, Glatirameracetat in 2001, 
 Interferon  beta-1a in 1997, Interferon beta-1b in 1996, Peginterferon beta-1a in 2014, Teriflunomid in 2013
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 Die Auswertung von Sekundärdaten gesetzlich 
Versicherter aus der Forschungsdatenbank der Ge-
sundheitsforen Leipzig (GFL) zeigte, dass im Beo-
bachtungszeitraum von 2006 bis 2010 41,5 % der 
Patienten mit MS (ICD-10 GM G35*) mindestens 
zwei Verordnungen eines Arzneimittels für die ver-
laufsmodifizierende Therapie erhielten (Interferon 
beta-1a, Interferon beta-1b, Glatirameracetat, Aza-
thioprin, Mitoxantron oder Natalizumab) (Hapfel-
meier et al. 2013).
 Die Auswertung von Verordnungsdaten gesetz-
lich Versicherter (n = 10.4 Millionen) der Kassen-
ärztlichen Vereinigung (KV) Bayerns ergab ein ähn-
liches Ergebnis. Höer et al. zeigten, dass 45,5 % 
(2005) bzw. 50,5 % (2009) der Patienten mit einer 
von einem Facharzt für Neurologie, Nervenarzt 
oder Psychiater kodierten Diagnose einer MS pro 
Jahr mindestens eine Verordnung für eine verlaufs-
modifizierende Therapie in Anspruch genommen 
haben. Berücksichtigt wurden Verordnungen für 
Interferon beta-1a, Interferon beta-1b, Glatiramer-
acetat, Mitoxantron oder Natalizumab (nur in 
2009). Der Anteil behandelter Patienten war in der 
Altersgruppe <30 Jahre am größten und nahm mit 
zunehmendem Alter ab. Über alle Altersgruppen 
nahm die Anzahl der eingelösten Verordnungen im 
Beobachtungszeitraum zu (. Abb. 4.4) (Höer et al. 
2014).  
 Eine Querschnittsuntersuchung von Patienten-
daten des DMSG -Datensatzes aus dem Zeitraum 
2005/2006 ergab, dass 71 % der beobachteten Pa-
tien ten (n = 3.431) eine verlaufsmodifizierende 
Therapie oder Glukokortikoide erhielten oder er-
halten haben (Flachenecker et al. 2008). In dieser 
Untersuchung wurden Interferone (37,6 %) am 
häufigsten in Anspruch genommen (Flachenecker 
et al. 2008). Die Gabe von Glukokortikoiden zählt 
nicht zur verlaufsmodifizierenden Therapie und 
wurde bei den voran genannten Untersuchungen 
nicht mit betrachtet.
 85,7 % bzw. 87,6 % der Verordnungen im Jahr 
2009 für Interferone beta-1a bzw. Interferon beta-1b 
Präparate und 91,6 % der Verordnungen für Natali-
zumab stellten Neurologen oder Nervenärzte aus 
(Höer et al. 2014). 
 Interferone und Glatirameracetat waren die am 
häufigsten verordneten Ansätze für die verlaufs-
modifizierende Therapie (Hapfelmeier et al. 2013; 
Höer et al. 2014), wobei die Verordnungshäufigkeit 
im Beobachtungszeitraum 2005 bis 2009 für Inter-
ferone ab- und für Glatirameracetat zunahm 
(. Abb. 4.5). 
 .  Ab b. 4.3 Jährlicher Verbrauch durchschnittlicher Tagesdosen (DDD) empfohlener Arzneimitteln* für die verlaufsmodifi-
zierende Therapie bei (hoch-) aktiven Verläufen der RRMS Anmerkung: *= zugelassene Indikationsgebiete siehe Leitlinie der 
DGN (DGN 2014). RRMS = relapsing remitting MS Marktzulassungen: Alemtuzumab in 2013, Fingolimod in 2011, Natalizumab 
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 .  A bb. 4.4 Inanspruchnahme (mindestens einer Verordnung pro Jahr) einer verlaufsmodifizierenden Therapie* differenziert 
nach Altersgruppe Anmerkung: * = berücksichtigt wurden Verordnungen für Interferon beta-1a, Interferon beta-1b, Glati-
rameracetat, Mitoxantron oder Natalizumab (nur in 2009) Marktzulassungen: Glatirameracetat in 2001, Interferon beta-1a in 
1997, Interferon beta-1b in 1996, Mitoxantron in 1985, Natalizumab in 2006















































 .  Abb. 4.5 Verordnungshäufigkeit von Medikamenten für die verlaufsmodifizierende Therapie Anmerku ng: Marktzulas-
sungen: Glatirameracetat in 2001, Interferon beta-1a in 1997, Interferon beta-1b in 1996, Natalizumab in 2006
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 Der Arzneimittelreport der Barmer GEK unter-
suchte für ihre Versichertenpopulation für das Jahr 
2012 die Verordnungsanteile von Medikamenten 
für die verlaufsmodifizierende Therapie unter be-
handelten Patienten mit MS ebenfalls nach Alters-
gruppen. In allen Altersgruppen waren Interferone 
die am häufigsten in Anspruch genommenen Medi-
kamente, wobei der Anteil verordneter Interferon 
beta-1a-Präparate mit dem Alter ab und der Anteil 
verordneter Interferon beta-1b-Präparate zunahm. 
Der Verordnungsanteil von Glatirameracetat war in 
der Altersgruppe 40 bis 49 Jahre am größten. Der 
Anteil an Verordnungen für Natalizumab lag bei 
den 20- bis 29-Jährigen am höchsten. In der Alters-
gruppe 60 Jahre und älter waren es lediglich gut 1 % 
der Verordnungen für die MS-Therapie, die auf die-
sen Wirkstoff fielen. Fingolimod wurde über alle 
Altersgruppen anteilig relativ konstant verordnet. 
Der Anteil lag bei den 20- bis 29-Jährigen bei 23 %, 
bei den 40- bis 49-Jährigen bei 27 % und in der Al-
tersgru ppe ≥ 60 Jahre bei 19 %. Azathioprin wurde 
in den jüngeren Altersgruppen kaum verordnet, in 
der Altersgruppe ≥ 60 Jahre lag der Verordnungsan-
teil bei 18 % (. Abb. 4.6). 
 Inanspruchnahme verlaufsmodifizie-
render Therapien in Abhängigkeit der 
 Verlaufsform
 Aktuell stehen insbesondere verlaufsmodifizieren-
de Therapien für die schubförmige MS zur Verfü-
gung. Ein frühzeitiger Beginn wird empfohlen, um 
neue Schübe und Symptome zu vermeiden. Mit 
zunehmender Krankheitsdauer, Progredienz und 
sinkender Krankheitsaktivität nehmen die thera-
peutischen Möglichkeiten ab (DGN 2014). Die Ver-
fügbarkeit therapeutischer Möglichkeiten spiegelt 
sich in der Inanspruchnahme differenziert nach 
Verlaufsform wider: Patienten mit RRMS nahmen 
im Vergleich zu Patienten mit progredienter Ver-
laufsform (SPMS, PPMS) deutlich häufiger eine 
verlaufsmodifizierende Therapie in Anspruch 
(. Abb. 4.7). 
 .  Abb. 4.6 Verordnungsanteile von Medikamenten für die verlaufsmodifizierende Therapie bei gesetzlich Versicherten mit 
MS nach Altersgruppen (2012) Anmerkung: Marktzulassungen: Azathioprin in 1967, Fingolimod in 2011, Glatirameracetat in 
2001,  Interferon beta-1a in 1997, Interferon beta-1b in 1996, Natalizumab in 2006
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 j Versorgungssituation von Patienten 
mit Erstmanifestation
 Die Hälfte der Patienten mit einer von einem Fach-
arzt der Neurologie diagnostizierten Erstmanifesta-
tion einer MS nahm im Jahr 2009 keine verlaufsmo-
difizierende Therapie in Anspruch (Höer et al. 
2014). Der nach Diagnosestellung frühzeitige The-
rapiebeginn und die damit verbundene wirksame 
Reduzierung der Krankheitsaktivität und Schub-
prophylaxe sind aber für den weiteren Verlauf der 
Erkrankung prognostisch entscheidend. Insbeson-
dere die Schubhäufigkeit in den ersten zwei Jahren 
nach Krankheitsbeginn und der Zeitraum zwischen 
dem ersten und zweiten Schub korrelieren mit dem 
körperlichen Beeinträchtigungsgrad im späteren 
Verlauf der Erkrankung (z.B. Scalfari et al. (2010)). 
Auch Patienten nach einem erstmalig aufgetretenen 
demyelinisierendem Ereignis (KIS) sollen daher 
Glatirameracetat oder Interferone, die derzeit für 
diese Indikation formal zugelassen sind, für die ver-
laufsmodifizierenden Therapie erhalten mit dem 
Ziel, eine Konversion in eine RRMS oder SPMS zu 
verhindern (DGN 2014).
 Die Dauer zwischen MS-Erstdiagnose bis zur 
nächsten fachärztlichen neurologischen (Neurolo-
gen, Nervenärzte und Psychiater) Behandlung vari-
iert in Deutschland regional und ist abhängig von 
der Facharztdichte: eine Auswertung basierend auf 
Versichertendaten der Barmer GEK ergab, dass in 
Brandenburg (Facharztdichte: 4,4 pro 100.000 Ein-
wohner) lediglich 37 % der Patienten mit MS im 
Zeitraum von maximal sechs Wochen nach Erst-
diagnose ambulant ärztlich durch einen Neurolo-
gen versorgt wurden, in Hamburg betrug dieser 
Anteil hingegen 63,5 % (Facharztdichte: 11,1 pro 
100.000 Einwohner) (IGES Institut 2014). 
 Da über 90 % aller MS-spezifischen Arzneimit-
telverordnungen durch Neurologen erfolgen und 
weniger als 1 % dieser Patienten mit MS im Beob-
achtungsjahr ausschließlich durch Hausärzte be-
treut wurde (83,3 % ausschließlich fachärztlich neu-
rologisch) (IGES Institut 2014), ist davon auszuge-
 .  Abb. 4.7 Anteil der Patienten mit MS mit mindestens einer Verordnung für eine verlaufsmodifizierende Therapie differen-
ziert nach dokumentierter Verlaufsform der MS (ICD-10 GM G35,-) Anmerkung: RRMS = relapsing remitting MS, 
SPSM =  secondary progressive MS, PPMS = primary progressive MS
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hen, dass die Mehrheit der nicht zeitnah nach Erst-
diagnose versorgten Patienten auch nicht an anderer 
Stelle bezüglich ihrer MS-Erkrankung behandelt 
wurde.
 j Versorgungssituation von Patienten 
mit RRMS
 Gemäß aktuellem Update der Leitlinien für Dia-
gnose und Therapie der MS sollen Patienten mit 
milden/moderaten Verläufen der RRMS neben Gla-
tirameracetat oder Interferone, Dimethylfu marat 
oder Teriflunomid erhalten. Falls eine Therapie mit 
Interferonen nicht möglich ist oder unter einer be-
stehenden Behandlung mit Azathioprin ein stabiler 
Krankheitsverlauf besteht, kann Azathioprin theo-
retisch für die Therapie der MS weiter angewandt 
werden. Zur Neueinstellung gilt Azathioprin jedoch 
nicht mehr als Mittel der Wahl. Wenn es trotz 
 Behandlung zu einer Zunahme klinisch relevanter 
oder messbarer Krankheitsaktivität kommt, wird 
ein Wechsel des Therapieansatzes empfohlen 
(. Abb. 4.1) (DGN 2014). Bei RRMS mit hoher 
Krankheitsaktivität werden als Mittel der Wahl 
Alemtuzumab, Fingolimod oder Natalizumab ein-
gesetzt. Mitoxantron wird bei sekundär chronisch 
progredienter MS empfohlen und ist bei Versagen 
oder Unverträglichkeit anderer Immuntherapeuti-
ka zugelassen. Als letzte Therapieoption können 
mit experimentellen Verfahren individuelle Heil-
versuche unternommen werden (DGN 2014).
 Höer et al. zeigten, dass 47,4 % der Patienten mit 
RRMS im Jahr 2005 und 41,4 % der Patienten im 
Jahr 2009 überhaupt keine verlaufsmodifizierende 
Therapie erhielten (die seit dem Jahr 2009 neu für 
die MS zugelassenen Therapien wie Alemtuzumab, 
Dimethylfumarat, Fingolimod, Teriflunomid sind 
in der Untersuchung entsprechend nicht abgebil-
det) (Höer et al. 2014).
 Die verlaufsmodifizierende Therapie hat nicht 
nur das Ziel, Schübe zu verhindern (Schubprophy-
laxe ), sondern soll im besten Falle dazu führen, dass 
keine Krankheitsaktivität vorliegt (7 Abschn. 4.1.2). 
 Auch bei Patienten mit »benignen« Verläufen, 
die sich zwar hinsichtlich der Zunahme körperli-
cher Beeinträchtigung über die Zeit von Patienten 
mit schweren Verlaufsformen unterscheiden, aber 
nicht im Mittel hinsichtlich der Abnahme der kog-
nitiven Leistungsfähigkeit, ist eine (frühzeitige) 
dauerhafte verlaufsmodifizierende Therapie von 
ebenso großer Bedeutung (Gajofatto et al. 2015). 
 Eine retrospektive Auswertung zur Versor-
gungssituation von Patienten mit RRMS unter 
 verlaufsmodifizierender Therapie (n = 7.896) für 
milde/moderate Krankheitsaktivität ergab, dass 
33,6 % der Patienten in den letzten 12 Monaten un-
ter verlaufsmodifizierender Therapie einen Schub 
erlitten. Bei gut 8 % der Patienten war mehr als ein 
Schub zu beobachten. Bei 61% der Patienten, die 
unter Therapie einen Schub erlitten, waren MRT-
Daten aus den vergangenen 12 Monaten vorhan-
den. Bei gut 90 % dieser Patienten waren radiologi-
sche Zeichen hoher Krankheitsaktivität (über neun 
T2-Läsionen und/oder mindestens eine Gd-anrei-
chernde Läsion) im MRT messbar. Die Autoren 
 gaben an, dass bezogen auf alle Patienten somit bei 
gut einem Viertel der Patienten unter Therapie pa-
raklinische Zeichen erhöhter Krankheitsaktivität 
messbar waren (Maurer et al. 2011), sodass diese 
eigentlich einer Therapie für (hoch)aktive Verlaufs-
formen zugeführt werden sollten.
 Die behandelnden Ärzte dieser Untersuchung 
gaben an, bei 20 % der Patienten eine Therapie-
umstellung erwogen zu haben. Klinisch relevante 
Parameter wie die Häufigkeit beobachteter Schübe 
waren besonders stark mit der Überlegung einer 
Therapieumstellung assoziiert, wohingegen mess-
bare Kriterien erhöhter Krankheitsaktivität alleine 
im kranialen MRT weniger deutlich mit einer The-
rapieumstellung korrelierten (Maurer et al. 2011).
 Flachenecker et al. berichteten, dass gut 15 % 
der unbehandelten Patienten der DMSG-Daten-
basis Schubaktivität zeigten und Zeichen einer ra-
schen Progression der Erkrankung zu beobachten 
waren (Flachenecker et al. 2008). Eine Folgeunter-
suchung des DMSG-Datensatzes (Stand 2009, 
n = 8.695) ergab, dass die Wahrscheinlichkeit eines 
Therapieabbruchs mit der Krankheitsdauer und hö-
herem körperlichem Beeinträchtigungsgrad zu-
nahm (Khil et al. 2009). Die neu für die Therapie der 
RRMS zugelassenen Therapieansätze sind in den 
zitierten Studien nicht abgebildet, da sie zum Zeit-
punkt der Datenerhebungen noch nicht zur Verfü-
gung standen. 
 Eine erhöhte Schubrate ist Ausdruck einer nicht 
ausreichenden Schubprophylaxe und erhöhten 
Krankheitsaktivität unter Umständen aufgrund ei-
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ner medikamentösen Unterversorgung (Nichtinan-
spruchnahme) oder Fehlversorgung (Inanspruch-
nahme eines nicht ausreichend wirksamen Medika-
ments).
 14,6 % der Patienten mit MS (n = 29.850) inner-
halb der Barmer GEK Versichertenpopulation wur-
den 2012 wegen einer MS (Behandlungsdiagnose 
ICD-10 GM G35,-) stationär behandelt (Glaeske u. 
Schicktanz 2014). Der Großteil dieser im Kranken-
haus behandelten Patienten war zwischen 40 und 60 
Jahre alt und etwa zwei Drittel waren Frauen. 67,3 % 
der im Krankenhaus behandelten Patienten (durch-
gängig versichert, keine stationäre Behandlung 
sechs Monate vor Krankenhauseinweisung in 2012, 
n = 2.168) nahmen sechs Monate vor der stationä-
ren Aufnahme keine verlaufsmodifizierende Thera-
pie in Anspruch. Bei 27,4 % dieser unbehandelten 
Pa tienten wurde aber nach dem stationären Aufent-
halt eine verlaufsmodifizierende Therapie in der 
ambulanten Versorgung dokumentiert (Glaeske u. 
Schicktanz 2014). Bei gut 30 % der Patienten er-
folgte eine stationäre Aufnahme bei bestehender 
verlaufsmodifizierender Therapie. Da eine Zuord-
nung in die Verlaufsformen der MS, Informationen 
zur Krankheitsaktivität oder andere klinische Infor-
mationen zur Beurteilung einer vorliegenden Indi-
kation für eine verlaufsmodifizierende Therapie 
oder Änderung einer bestehenden Therapie nicht 
vorliegen, kann ein kausaler Zusammenhang zwi-
schen stationärer Behandlung und einer medika-
mentösen Unter-, Über- oder Fehlversorgung auf 
Basis der Versichertendaten aber nicht hergestellt 
werden (Glaeske u. Schicktanz 2014). 
 j Verlaufsmodifizierende Therapie 
bei progredienten Verlaufsformen
 Die Wirksamkeit der verlaufsmodifizierenden The-
rapie nimmt mit Progression der Erkrankung ab. So 
stehen für die Behandlung der SPMS ohne aufge-
setzte Schübe nur noch wenige therapeutische Op-
tionen zur Verfügung. Für die Behandlung der 
PPMS besteht aktuell keine Empfehlung über einen 
wirksamen Therapieansatz. Der Anteil von Patien-
ten mit SPMS, die eine verlaufsmodifizierende The-
rapie erhielten, betrug im Jahr 2009 25,3 % bzw. 
19,8 % unter Patienten mit PPMS (Höer et al. 2014). 
Auf Basis der KV-Daten kann bei Patienten mit 
SPMS nicht zwischen Verläufen mit und ohne auf-
gesetzte Schübe unterschieden werden. Der Anteil 
der Patienten mit progredienter Verlaufsform, die 
eine verlaufsmodifizierende Therapie erhalten, ist 
auch vor dem Hintergrund individueller Heilversu-
che zu bewerten. 
 Galushko et al. untersuchten in einer qualitati-
ven Erhebung den Versorgungsbedarf von Patien-
ten mit schwerer Verlaufsform der MS aus Perspek-
tive der Betroffenen . Als dringlicher Bedarf wurde 
neben sozio-familiären Aspekten insbesondere der 
optimierte Zugang zu Einrichtungen der neurologi-
schen Versorgung durch beispielsweise verbesserte 
Transportmöglichkeiten oder kürzere Wartezeiten 
sowie bessere Therapiemöglichkeiten identifiziert 
(Galushko et al. 2014).
 Aus Perspektive der Leistungserbringer (Ärzte, 
Pfleger und Sozialarbeiter), die Patienten mit 
schweren Verläufen der MS betreuten, wurde eben-
falls ein barrierefreier Zugang zur medizinischen 
Behandlung sowie die Verfügbarkeit therapeuti-
scher Optionen als wichtiger Versorgungsbedarf 
genannt (Goll a et al. 2012).
 Adhärenz
 Die Adhärenz ist ein wichtiger Aspekt des Therapie-
erfolgs in der Behandlung der MS. Eine Zunahme 
der Adhärenz für verlaufsmodifizierende Arznei-
mittel ist mit einer geringeren Inanspruchnahme 
von Gesundheitsleistungen und Kosten in der Be-
handlung von Patienten mit MS assoziiert (Yerma-
kov et al. 2015). 
 Der Terminus Adhärenz (»Einhaltung«) sollte 
zunächst von dem Begriff der Compliance abge-
grenzt werden. Während Compliance (»Folgsam-
keit«) sich auf das Ausmaß der Bereitschaft eines 
Patienten bezieht, medizinische Empfehlungen um-
zusetzen, wird unter Adhärenz die Übereinstim-
mung zwischen dem vereinbarten und dem tatsäch-
lichen Patientenverhalten verstanden. Im Gegensatz 
zur Compliance liegt bei der Adhärenz folglich der 
Schwerpunkt auf einer Therapiepartnerschaft zwi-
schen Patient und Arzt (Gorenoi et al. 2008). 
 Die Möglichkeiten zur Bestimmung der Adhä-
renz unterscheiden sich abhängig von der verwen-
deten Immuntherapie. Prinzipiell werden direkte 
(z.B. Bestimmung des Serumspiegels) von indirek-
ten Methoden (z.B. über eingelöste Verordnungen) 
zur Bestimmung der Adhärenz abgegrenzt. 
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 In einer 2015 erschienenen retrospektiven Ko-
hortenstudie wurde die Adhärenz bezüglich der ver-
laufsmodifizierenden Therapie unter Patienten mit 
MS (n = 50.057) in Deutschland untersucht. Basie-
rend auf Abrechnungsdaten gesetzlich Versicherter, 
die dem Deutschen Arzneiprüfungsinstitut e.V. von 
gut 80 % der Apotheken zur Verfügung standen, 
wurden im Zeitraum 2002 bis 2006 Patienten mit 
erstmaliger oder erneuter Therapie der damals ver-
fügbaren Medikamente (Interferon beta-1a (im.), 
Interferon beta-1b (sc.) oder Glatirameracetat (sc.)) 
für 24 Monate (730 Tage) hinsichtlich adhärenter 
Inanspruchnahme (Compliance und Persistenz) be-
obachtet. Als Proxy für die Compliance diente die 
medication possession ratio (MPR) , ein Verhältnis, 
das sich aus der Anzahl eingelöster DDD zum ent-
sprechenden, definierten Zeitraum ergibt. Die Per-
sistenz (kontinuierliche Einnahme) wurde als An-
zahl der Tage nach erster Verordnung bis zum Aus-
setzen der Medikation um das Doppelte der Tage der 
vorangegangenen Therapiedauer ermittelt. Weniger 
als 40 % der beobachteten Patien ten nahmen die ver-
laufsmodifizierende Therapie an mindestens 80 % 
des Beobachtungszeitraums von 24 Monaten über-
haupt in Anspruch (Adhärenz). Bei zwei Drittel der 
Patienten wurde die Therapie für einen signifikan-
ten Zeitraum unterbrochen, sprich lediglich gut 
30 % aller Patienten nahmen die empfohlenen Me-
dikamente über einen Zeitraum von 24 Monaten 
auch kontinuierlich ein. 25 % aller Patienten unter-
brachen die Therapie innerhalb der ersten drei Mo-
nate nach Beobachtungsbeginn (Hansen et al. 2015). 
 Häufige Gründe einer niedrigen Adhärenz 
 unter Patienten mit MS sind Nebenwirkungen wie 
Fieber oder Schmerzen sowie eine nachgewiesene 
oder angenommene fehlende Wirksamkeit der ver-
laufsmodifizierenden Therapie (Bischoff et al. 2012; 
Twork et al. 2007). 
 Frühe Abbrüche werden dabei im Zusammen-
hang mit Nebenwirkungen und späte (mehr als ein 
Jahr nach Therapiebeginn) Therapieabbrüche im 
Zusammenhang einer fehlenden (wahrgenomme-
nen) Wirksamkeit diskutiert (Hansen et al. 2015).
 Begleiterkrankungen wie Fatigue oder Depres-
sionen erhöhen ebenfalls das Risiko, dass Patienten 
eine begonnene verlaufsmodifizierende Therapie 
abbrechen oder gar nicht erst beginnen (Bischoff et 
al. 2012; Tarrants et al. 2011).
 Die parenterale Darreichungsform für die ver-
laufsmodifizierende Therapie wird von vielen Pa-
tienten als unangenehm empfunden und ist daher 
nicht selten ein Grund für einen Therapieabbruch . 
Ein großer Teil der Patienten gibt aber an, die The-
rapie mit einem anderen Präparat fortsetzen zu wol-
len (Bischoff et al. 2012).
 Eine fehlende Krankheitseinsicht ist ein wichti-
ger Risikofaktor dafür, die verlaufsmodifizierende 
Therapie zu unterbrechen oder ganz abzubrechen. 
Auch bei Symptomlosigkeit ist bei mangelnder In-
formation über mögliche Verläufe und Auswirkun-
gen der Erkrankung eine effektive Schubprophylaxe 
erschwert. Aber gerade in der frühen Phase der 
 Erkrankung besteht die Aussicht auf den größtmög-
lichen neuroprotektiven Effekt der verlaufsmodifi-
zierenden Therapie.
 Zur Erhöhung der Adhärenz bei Patienten mit 
MS werden zum einen Bestrebungen unternom-
men, den Patienten zu mehr Eigenverantwortung 
bezüglich seiner Erkrankung zu befähigen. Für die-
ses »Empowerment«  werden Patientenschulungen 
als wichtiges Mittel genutzt, den Patienten hinsicht-
lich Risiken und Nebenwirkungen der verlaufsmo-
difizierenden Therapie und hinsichtlich der Risiken 
einer ausbleibenden Anwendung zu informieren. 
Der Grundgedanke dahinter ist, die Perspektive des 
Patienten in den medizinischen Entscheidungsfin-
dungsprozess mit einzubeziehen. Dieses wird auch 
als partizipative oder informierte Entscheidungs-
findung bezeichnet, bei der gegenseitig Informatio-
nen ausgetauscht und das Autonomiebedürfnis des 
Patienten berücksichtigt werden sollen (Heesen et 
al. 2006). Ein Großteil der Betroffenen und behan-
delnden Ärzte begrüßen eine autonome Beteiligung 
an den Therapieentscheidungen (Kopke et al. 2012).
 Eine evidenzbasierte Patientenschulung (EBPS) 
unter Patienten mit MS in einem frühen Stadium der 
Erkrankung führte zu Zuwachs an Information hin-
sichtlich Risiken und Nutzen der verlaufsmodifizie-
renden Therapie (7 Kap. 1.3). Die Inanspruchnahme 
und Haltung gegenüber der verlaufsmodi fizierenden 
Therapie konnte im Vergleich zur Kontrollgruppe, 
die an keiner EBPS teilgenommen hatten, allerdings 
nicht verbessert werden (Kopke et al. 2014).
 Zum anderen können Ärzte dazu beitragen, die 
Adhärenz zu erhöhen, wenn sie gemeinsam mit 
dem Patienten eine Therapie auswählen, die die in-
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dividuellen Lebensumstände und Präferenzen des 
Patienten berücksichtigen (Remington et al. 2013).
 Inanspruchnahme bei akutem Schub 
 Der akute Schub ist eine klinische Manifestation er-
höhter Krankheitsaktivität (7 Kap. 3.2). Die Akutthe-
rapie des MS-Schubes ist die Behandlung der Ent-
zündungsreaktion mit einer relativ unspezifischen 
Hemmung des Immunsystems (Glukokortikoid-
Stoßtherapie). Die Therapie des akuten Schubes be-
inhaltet im Wesentlichen die intravenöse Methyl-
prednisolon-Pulstherapie, die eine bessere Wirksam-
keit und geringere Nebenwirkungen gegenüber der 
oralen Glukokortiokoidtherapie hat. Bei Therapie-
versagen der Pulstherapie stehen die Plasmapherese 
oder die Immunadsorption mit dem Ziel der Verrin-
gerung der als ätiologisch ursächlich angenomme-
nen Autoantikörper zur Verfügung (DGN 2014).
 Die Pulstherapie könnte in Abwesenheit von 
schwerer Komorbidität und Komplikationen ambu-
lant durchgeführt werden. Knapp jeder Dritte ge-
setzlich versicherte Patient (KV Bayern) mit einer 
MS (ICD-10 GM G35,-) erhielt im Jahr 2009 min-
destens eine ambulante Verordnung für ein systemi-
sches Glukokortikoid. 67,5 % dieser Verordnungen 
wurden von Neurologen bzw. Nervenärzten ver-
schrieben (Höer et al. 2014). 
 Bei 36 % der Patienten des DMSG-Datensatzes, 
die im Zeitraum 2006 bis 2011 Glukokortikoide er-
hielten, wurde die Therapie des Schubs ambulant 
durchgeführt. Die Wahrscheinlichkeit einer ambu-
lanten Behandlung nahm in dieser Untersuchung mit 
der Krankheitsdauer und dem Schweregrad körper-
licher Beeinträchtigungen zu (Rommer et al. 2015).
 Des Weiteren wurde der Einfluss von Patienten-
charakteristika auf den Gebrauch von Glukokorti-
koiden in der Behandlung von Patienten mit RRMS 
oder SPMS mit aufgesetzten Schüben untersucht. Es 
wurden die Patienten eingeschlossen, bei denen im 
Beobachtungszeitraum mindestens eine Behand-
lung mit Glukokortikoiden erfolgte (n = 5.106). Im 
ersten Beobachtungsjahr (2006) wurden 65 % der 
beobachteten Patienten mit Glukokortikoiden für 
die Therapie des Schubs behandelt. Der Anteil sank 
auf ca. 55 % im letzten Beobachtungsjahr (2011). 
Parallel dazu nahm der Anteil der Patienten, die Na-
talizumab erhielten, von <2 % auf 12 % im Jahr 2009 
zu (Rommer et al. 2015), sodass die Anwendung 
dieses Medikamentes unter Umständen den Rück-
gang mit beeinflusst hat. 
 Zur Therapie des Schubs und hochaktiver 
 Phasen mit schneller Verschlechterung bzw. 
Progres sion der Erkrankung erfolgt in vielen Fäl-
len die stationäre Aufnahme. Das Institut für das 
 Entgeltsystem im Krankenhaus (InEK GmbH) 
stellt Daten abgerechneter stationärer Leistungen 
öffentlich mittels DRG-Browser zur Verfügung. 
Alle Krankenhäuser im Bundesgebiet sind zur Da-
tenübermittlung verpflichtet. Dem Browser liegen 
die Daten aus der Datenlieferung gemäß § 21 
KHEntgG für das Datenjahr 2013 (Datenstand 
31.05.2014), basierend auf der Gruppierung nach 
G-DRG Ver sion 2013/2014, zugrunde (InEK 
2015).
 Die Darstellung von stationären Versorgungs-
leistungen für die Therapie des akuten Schubs er-
folgt differenziert nach DRG spezifisch für die  Be-
handlung der MS (. Tab. 4.3).  
 .  Tab. 4.3 Häufigste DRG in Zusammenhang mit einer Hauptdiagnose MS
 DRG  Bezeichnung 
 B68D  MS und zerebellare Ataxie ohne äußerst schwere Komorbidität und Komplikationen (CC), 98 % der 
Fälle dieser DRG mit Hauptdiagnose MS (ICD-10 GM G35,–) 
 B68A  MS und zerebellare Ataxie mit äußerst schweren CC, 88 % der Fälle dieser DRG mit Hauptdiagnose MS 
(ICD-10 GM G35,–) 
 Quelle: IGES – DRG-Browser, Datenjahr 2013 (InEK 2015) 
Anmerkung: Die Einheit der Abfrage ist der Fall. Einem Patienten können pro Jahr mehrere Fälle zugeordnet sein.
B68D: 76 % Normallieger, 18 % Kurzlieger, 6 % Langlieger. 
B68A: 82 % Normallieger, 7 % Kurzlieger, 11 % Langlieger.  
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 In über 55 % der stationären Behandlungsfälle 
von Patienten mit MS war 2013 der akute Schub 
oder eine Exazerbation der Behandlungsgrund. 
Über die Hälfte der Fälle akuter Schübe unter Pa-
tienten mit MS ohne äußerst schwere Komorbidität 
und Komplikationen (CC) wurde als akuter Schub 
der RRMS klassifiziert. Unter Patienten mit äußert 
schweren CC war der Großteil auf einen akuten 
Schub oder eine Exazerbation einer SPMS oder 
PPMS zurückzuführen (. Tab. 4.4).  
 In 33 % der stationären Fälle von MS ohne äu-
ßerst schwere und in 14 % der stationären Fälle von 
MS mit äußerst schwerer Komorbidität und Kom-
plikationen wurde eine Immuntherapie durchge-
führt. Die am häufigsten durchgeführte Immunthe-
rapie war die intravenöse Kortisontherapie . In 
0,84 % der Fälle von MS ohne äußerst schwere CC 
wurde eine Plasmapherese durchgeführt. In 0,45 % 
der Fälle kam eine Immunadsorption zur Anwen-
dung, bei 1,43 % der Fälle von MS mit äußerst 
schwerer CC wurde eine Immunadsorption doku-
mentiert (. Tab. 4.5) .  
 Insgesamt wurden im Jahr 2013 21.134 Fälle 
eine MS und zerebellare Ataxie ohne äußerst 
 schwere Komorbidität und Komplikationen (B68D) 
statio när wegen eines akuten Schubs oder einer 
Exazerbation behandelt. In 15.461 der Fälle wurde 
eine Therapie des Schubs oder Exazerbation doku-
mentiert (. Abb. 4.8). 
 Die Diskrepanz zwischen der Anzahl an Fällen 
mit Behandlungsdiagnose eines akuten Schubs und 
tatsächlich therapierten Schüben in der stationären 
Versorgung kann Hinweis darauf sein, dass ein Teil 
der Patienten ambulant weiterbehandelt werden 
konnte und wurde.
 Eine wichtige Differenzialdiagnose des akuten 
Schubs ist eine durch einen Infekt oder Wärme aus-
gelöste Verschlechterung mit den klinischen Sym-
ptomen des Schubs. Diese ist aber nicht auf eine 
erhöhte Krankheitsaktivität zurückzuführen, son-
dern auf eine Reizung des vernarbten Hirngewebes 
und bedarf keiner Behandlung im Sinne einer 
Schubtherapie (inklusive Uhthoff-Phänomen) 
(DGN 2014). 
 .  Tab.  4.4 Anteil der Verlaufsform unter Berücksichtigung der dokumentierten Krankheitsaktivität (akuter Schub, 
Exazerbation) in der stationären Versorgung der MS im Jahr 2013
 B68D, ohne CC
(n=37.483) 
 B68A, mit CC
(n=419) 
 ICD-10 GM  Beschreibung  Fälle (n)  %  Fälle (n)  % 
 G35.0  Erstmanifestation  4.712  12,57%  0  0,00% 
 G35.10  RRMS  2.835  7,56%  15  3,58% 
 G35.11  RRMS, akuter Schub oder Exazerbation  11.442  30,53%  38  9,07% 
 G35.20  PPMS  1.897  5,06%  31  7,40% 
 G35.21  PPMS, akuter Schub oder Exazerbation  2.114  5,64%  48  11,46% 
 G35.30  SPMS  5.042  13,45%  61  14,56% 
 G35.31  SPMS, akuter Schub oder Exazerbation  7.578  20,22%  154  36,75% 
 G35.9  MS, nicht näher bezeichnet  960  2,56%  22  5,25% 
 G35*  Gesamt   36.580  97,59%  369  88,07% 
 G35. x1   mit Schub oder Exazerbation  21.134  56,39%  240  57,28% 
 Quelle: IGES – DRG-Browser, Datenjahr 2013 (InEK 2015)
Anmerkung: CC = Komorbidität und Komplikationen, RRMS = relapsing remitting MS, SPMS = secondary progressive 
MS, PPMS = primary progressive MS 
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 .  Ta b. 4.5 Anteil durchgeführter Prozeduren (OPS) für die Therapie (hoch-) aktiver Phasen der MS in der stationären 
Versorgung ohne (B68D) und mit (B68A) äußerst schwerer CC der MS
 B68D, ohne CC 
(n=37.483) 
 B68A, mit CC
(n=419) 
 OPS  Beschreibung  Fälle (n)  %  Fälle (n)  % 
 8-547*  Immuntherapien, gesamt  12.634  33,71%  58  13,84% 
 8-547.x  Sonstige  107  0,29%  0  0,00% 
 8-547.31  Immunsuppression, sonstige 
Applikationsform 
 272  0,73%  6  1,43% 
 8-547.30  iv. Kortisontherapie  10.087  26,91%  42  10,02% 
 8-547.2  Mit Immunmodulatoren  1.995  5,32%  10  2,39% 
 8-547.1  Mit modifizierten Antikörpern  59  0,16%  0  0,00% 
 8-547.0  Mit nicht modifizierten Anti-
körpern 
 114  0,30%  0  0,00% 
 8-820*  Plasmapherese  319  0,84%  0  0,00% 
 8-821*  Immunadsorption  167  0,45%  6  1,43% 
 8-544.0 o. 8-543.51 o. 
8-543.31 o. 8.543.11 o. 8.542* 
 Chemotherapie  1.892  5,04%  7  1,67% 
 6-003.f0  Natalizumab  229  0,61%  0  0,00% 
 6-003*  Rituximab  220  0,59%  0  0,00% 
 Quelle: IGES – DRG-Browser, Datenjahr 2013 (InEK 2015)
Anmerkung: CC = Komorbidität und Komplikationen, OPS = Operationen- und Prozedurenschlüssel, iv. = intravenös 
 Verlaufsmodifizierende Therapie bei 
Kinderwunsch und Schwangerschaft
 Frauen und Männern mit MS und einem Kinder-
wunsch muss nicht grundsätzlich von einer Schwan-
gerschaft bzw. Vaterschaft abgeraten werden. Die 
Fertilität ist durch die Erkrankung selbst unbeein-
flusst. Das Risiko für Nachkommen von Patienten 
mit MS, ebenfalls an einer MS zu erkranken, ist nur 
sehr leicht erhöht (Westerlind et al. 2014). Die Re-
produktionsmedizin , d.h. die hormonelle Stimula-
tion, sollte allerdings kritisch diskutiert werden, da 
es Hinweise für hormonell induzierte Schübe gibt 
(DGN 2014). 
 Aktuell stehen keine Therapieoptionen für die 
verlaufsmodifizierende Therapie zur Verfügung, 
die unbedenklich während einer Schwangerschaft 
eingenommen werden können. Die meisten der 
verfügbaren Ansätze sollten spätestens bei Bekannt-
werden der Schwangerschaft abgesetzt werden. Für 
die Therapie des akuten Schubs wird während der 
Schwangerschaft der Steroidpuls empfohlen mit 
strengerer Indikationsstellung während des ersten 
Trimenons. Die Einschränkungen für die Gabe von 
Immuntherapeutika in der Schwangerschaft für die 
Schubprophylaxe bei schubförmiger MS sind aller-
dings nicht mehr für alle Therapeutika als absolute 
Kontraindikationen zu betrachten (DGN 2014). 
Ausgenommen davon sind aufgrund des embryoto-
xischen Potenzials die Wirkstoffe Alemtuzumab, 
Azathioprin, Fingolimod, Mitaxantron, Natali-
zumab oder Teriflunomid. Sie sollten schon Wo-
chen bis Monate vor Eintritt einer Schwangerschaft 
von Frauen und Männer abgesetzt werden. Bei 
Alemtuzumab wird ein Abstand von vier Monaten 
zur letzten Gabe bei Patientinnen empfohlen. Eine 
Therapie mit Fingolimod kann von Männern mit 
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Kinderwunsch fortgeführt werden. Frauen wird da-
von abgeraten, die Therapie bis zum Eintritt der 
Schwangerschaft fortzusetzen. Bei Teriflunomid 
wird eine effektive Kontrazeption bis zum Abfall des 
Medikamentenspiegels unter 0,02 mg/l empfohlen 
sowie ein beschleunigtes Auswaschen im Falle einer 
ungeplanten Schwangerschaft. (DGN 2014). Eine 
prospektive Studie zur Frage erhöhter Abortnei-
gung, Missbildungsrate, verringerter somatischer 
Entwicklung des Fötus und Frühgeburtlichkeit 
konnte keinen Zusammenhang zu väterlicher Ein-
nahme von Interferon beta-Präparaten oder Glati-
rameracteat bei MS feststellen (Pecori et al. 2014).
 Eine postnatale Schubprophylaxe durch intra-
venöse Immunglobuline (IVIG) während der Still-
zeit wird weiterhin diskutiert. Nach Ende der Still-
zeit sollte eher die zuvor etablierte Dauertherapie 
wiederaufgenommen werden, die Datenlage zu 
IVIG ist sehr schwach (DGN 2014).
 Nach aktueller Datenlage basierend auf deutsch-
landweiten Daten des Multiple Sklerose und Kin-
derwunsch Registers (DMSKW) geht man davon 
aus, dass sich eine Schwangerschaft positiv auf den 
Verlauf der MS auswirken kann (Hellwig et al. 2008, 
2012). Die zellulär vermittelte Entzündungsreak-
 .  Abb.  4.8 Anzahl stationärer Fälle mit Schub oder Exazerbation und Anzahl der Fälle mit dokumentierter Therapie (B68D, 
ohne CC) Anmerkung: CC = Komorbidität und Komplikationen, iv. = intravenös
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tion bei MS wird durch den veränderten Immunsta-
tus der schwangeren Frau unterdrückt (Wiendl et al. 
2010) und die Schubhäufigkeit kann sich während 
der Schwangerschaft um bis zu 80 % verringern 
(Hellwig et al. 2008). Nach der Entbindung ist das 
Risiko für Schübe für sechs Monate allerdings er-
höht. Die (akzidentelle) Einnahme von Interferon 
beta-Präparaten oder Glatirameracetat während 
der Schwangerschaft reduzierte das Schubrisiko 
während und nach der Schwangerschaft im Ver-
gleich zu unbehandelten Patientinnen (Hellwig et 
al. 2012).
 Die Frauen sollten zum Stillen angeregt werden, 
da sich dies auch eher günstig auf die postpartale 
Schubrate auszuwirken scheint. Patientinnen, die 
ausschließlich stillten, hatten im Vergleich zu Müt-
tern, die nicht stillten, eine deutlich geringere jähr-
liche Schubrate (0,68 vs. 1,68) (Hellwig et al. 2012). 
 Eine weitere Auswertung der Registerdaten 
schwangerer Frauen mit MS in Deutschland 
(DMSKW) zeigte, dass 90 % der Frauen anfangen, 
ihre Kinder zu stillen, 30 % davon mussten aber auf-
grund der negativen hormonalen Wirkung bei not-
wendig werdenden Steroidpulsen die Brustmilcher-
nährung beenden (Hellwig u. Gold 2008). 
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4.2  Symptomatische Therapie 
und Rehabilitation körperlicher 
und kognitiver Symptome
 Miriam Kip, Anne Talaschus, Iris-Katharina Penner 
 Die MS ist mit einer Vielzahl unterschiedlicher 
Symptome assoziiert. Das Auftreten und die Aus-
prägung der Symptome können stark in der indivi-
duellen Krankheitsbiographie variieren. Phasen 
starker Symptomausprägung können sich mit Pha-
sen schwacher oder gar stummer Ausprägung ab-
wechseln. Zu den häufigsten und beeinträchti-
gendsten Phänomenen zählen neuropsychologische 
Symptome wie Störungen der Kognition, Fatigue, 
Depression, Angst, Spastik und andere Einschrän-
kungen der Mobilität, Schmerzen sowie Blasen-
funktionsstörungen und Störungen der Sexualität 
(DGN 2014). Manche Patientinnen und Patienten 
haben auch nach Jahren der Erkrankung kaum Be-
schwerden, während andere schon nach kurzer 
Krankheitsdauer unter deutlichen körperlichen 
und/oder neurokognitiven und neuropsychiatri-
schen Einschränkungen leiden. 
 Die symptomatische Therapie hat das Ziel, die Aus-
wirkungen der Erkrankung auf die körperlichen so-
wie kognitiven Fähigkeiten zu lindern und Folgekom-
plikationen zu vermeiden. Hierzu zählen auch die 
Abwendung psychosozialer Folgen und das Vermei-
den dauerhafter Arbeitsunfähigkeit. Die Therapie soll 
sich dabei an dem individuellen Beschwerdebild und 
den Präferenzen der Betroffenen orientieren. Zentra-
les Element der symptomatischen Therapie ist die 
strukturierte multimodale (stationäre) Rehabilitation, 
bei der verschiedene Verfahren inklusive der Arznei-
mitteltherapie kombiniert Anwendung finden. 
 Insgesamt wird eine deutliche Unterversorgung in 
der symptomatischen Therapie festgestellt. Diese be-
gründet sich zum einen in einem erschwerten Zu-
gang zu ambulant tätigen Kognitions- und Neuropsy-
chologen oder Physiotherapeuten aufgrund fehlen-
der Angebotskapazitäten. Zum anderen fehlen bei 
vielen Indikationen ausreichend wirksame, nicht-me-
dikamentöse und medikamentöse Optionen sowie 
ärztliche Aufklärung und Informationen bei beispiels-
weise MS-assoziierten Störungen der Sexualität. 
 Auswertungen der Deutschen Multiple Sklerose Ge-
sellschaft auf Basis von Daten aus den Jahren 
2005/2006 zeigten, dass lediglich bei 17 % bis 21 % 
der Patienten mit Störungen der Kognition oder ei-
ner Fatigue und bei 63 % der Patienten mit Depres-
sionen eine Therapie dokumentiert war. Seit 2013 
sind neuropsychologische Verfahren Teil des Gegen-
standskatalogs der gesetzlichen Krankenversiche-
rung. 2015 verzeichnete die Gesellschaft für Neuro-
psychologie 287 ambulant tätige Neuropsychologen 
im gesamten Bundesgebiet (2009 waren es 181). Auf-
grund der geringen ambulanten Versorgungsdichte 
ist eine wohnortnahe Versorgung der Patienten der-
zeit nicht möglich. Aber gerade neuropsychologische 
Verfahren können die bereits im (frühen) Krankheits-
verlauf auftretenden kognitiven Beeinträchtigungen 
oder Fatiguesymptome zuverlässig diagnostizieren 
und quantifizieren sowie eine depressive Symptoma-
tik zeitnah aufdecken. Anschließende neurokognitive 
und psychologische Interventionen können helfen, 
die Krankheitsbewältigung und Adhärenz zu ver-
bessern und so zu einer gesteigerten Teilhabe und 
Lebensqualität beitragen.
 Physiotherapeutische Verfahren sind Mittel der ers-
ten Wahl in der Behandlung motorischer Symptome 
und Einschränkungen der Mobilität z.B. aufgrund von 
Spastiken. Gut ein Drittel der im Datensatz der Deut-
schen Multiple Sklerose Gesellschaft registrierten Pa-
tienten erhielt keine Therapie der Spastik. 18 % wur-
den nicht-medikamentös, 38 % medikamentös und 
13 % in Kombination nicht-medikamentöser und me-
dikamentöser Verfahren behandelt. Wenn physiothe-
rapeutische Maßnahmen nicht genügen, die Symp-
tomatik zu lindern oder zu stabilisieren, kann ver-
sucht werden, medikamentös eine Verbesserung zu 
erreichen. Aus der Perspektive von Patienten und 
Ärzten ist die Versorgungssituation der Spastik und 
assoziierter Schmerzen nicht zufriedenstellend, weil 
unter anderem wirksame und langfristig einsetzbare 
Arzneimittel derzeit fehlen. In einer bundesweiten 
Auswertung zur Behandlungssituation MS-induzierte 
Spastiken sahen die befragten Ärzte daher vor allen 
Dingen Potenzial im Ausbau physiotherapeutischer 
Verfahren.
 Weitere Studien weisen auf eine zu geringe ärztliche 
Berücksichtigung sexueller Funktionsstörungen hin. 
Bei der Behandlung der sexuellen Dysfunktion be-
steht hier aus Perspektive der Betroffenen ein unge-
deckter Aufklärungs- und Informationsbedarf. 
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 Die medizinische Rehabilitation ist das zentrale 
Element der symptomatischen Therapie. Sie folgt 
einem ganzheitlichen Ansatz und umfasst (neuro-) 
rehabilitative Verfahren, (neuro-) psychologische 
und psychotherapeutische Verfahren, Heil- und 
Hilfsmittel, Arzneimittel und andere Heilverfahren.
 Im folgenden Kapitel werden verschiedene The-
rapieansätze sowie die Ziele der symptomatischen 
Therapie vorgestellt. Es folgt eine Einführung in die 
wichtigsten Prinzipien der symptomatischen The-
rapie, die multimodale (stationäre) Rehabilitation 
sowie die neuropsychologische Rehabilitation. An-
schließend werden Versorgungssituation und An-
gebotskapazitäten beschrieben und symptombezo-
gen aktuellen Empfehlungen der Versorgungsreali-
tät gegenüber gestellt. 
4.2.1  Therapieziele und Übersicht 
empfohlener Therapieansätze
 Die symptomatische Therapie hat das Ziel, Auswir-
kungen der Erkrankung auf die körperlichen, geis-
tigen und affektiven Gegebenheiten der Patienten 
zu verbessern und einer weiteren Verschlechterung 
entgegenzuwirken. Im Gegensatz zur verlaufsmodi-
fizierenden Therapie vermag die symptomatische 
Therapie das Fortschreiten der Erkrankung selbst 
nicht zu beeinflussen. Übergeordnetes Ziel der 
symp tomatischen Therapie ist, durch nicht-medi-
kamentöse und medikamentöse Verfahren die so-
ziale Teilhabe und Selbstbestimmung der Patienten 
zu fördern und damit eine Verbesserung der Le-
bensqualität zu erreichen (DGN 2014).
 Im Vordergrund der symptomatischen Therapie 
steht die medizinische Rehabilitation . Sie hat das 
Ziel, den Auswirkungen der Erkrankung wie Beein-
trächtigung von körperlichen und kognitiven Fähig-
keiten und sozialen Beeinträchtigungen wie Behin-
derungen, Erwerbsunfähigkeit oder Pflegebedürf-
tigkeit entgegenzuwirken (Augurzky et al. 2011). 
 Zu den rehabilitativen Maßnahmen in der Be-
handlung von Patienten mit MS zählen neuropsy-
chologische Rehabilitationsverfahren, die Anwen-
dung von Heilmitteln (Physiotherapie , Ergotherapie 
und Logopädie ), Hilfsmitteln (z.B. Gehilfen) und 
Arzneimitteln. Im Rahmen der multimodalen (sta-
tionären) Rehabilitation kommen die verschiedenen 
Verfahren kombiniert zur Anwendung (. Tab. 4.6, 
(DGN 2014; Be er e t al. 2012)).  
 Medikamentöse Verfahren werden für die 
symp tomatische Therapie allein oder in Kombina-
tion mit nicht-medikamentösen (rehabilitativen) 
Maßnahmen eingesetzt. In der Therapie der Spastik 
sind in den letzten Jahren neue Behandlungsoptio-
nen hinzugekommen. So sind seit 2011 Cannabino-
ide bei schwerer Spastik als Behandlungsoption 
(7  Kap. 6.1) und Fampridin für die (kurzfristige) 
Therapie der Spastik für Patienten mit MS zugelas-
sen (. Tab. 4.7, (DGN 2014)). 
4.2.2  Prinzipien der Rehabilitation
 Gemäß der Internationalen Klassifikation der 
Funktionsfähigkeit (International Classification of 
Functioning, ICF) liegt der medizinischen Rehabi-
litation das Konzept der funktionalen Gesundheit 
zugrunde, das biologische, psychologische und so-
ziale Komponenten berücksichtigt. Eine Indika tion 
für die medizinische Rehabilitation ist bei Schädi-
gungen der Körperfunktionen und -strukturen, Be-
einträchtigungen der Aktivität und Beeinträchti-
gungen der Partizipation (Teilhabe) erfüllt (DGN 
2012; World Health Organization 2005).
 Die MS ist eine chronisch entzündlich-degene-
rative Erkrankung des ZNS. Die symptomatische 
Therapie basiert auf dem Prinzip der Rehabilitation 
und Prävention und richtet sich nach dem indivi-
duellen Beschwerdebild des Patienten. Da die Symp-
tome häufig gemeinsam auftreten und sich gegen-
seitig bedingen oder verstärken können, eignen sich 
ganzheitliche bzw. multimodale Ansätze (DGN 
2012). Aufgrund der Komplexität des Krankheits-
bildes profitieren Patienten besonders von speziell 
in der Behandlung der MS geschultem und erfahre-
nem Personal (DGN 2014).
 Bei nicht progredienten Verläufen tragen die 
Maßnahmen dazu bei, früh im Krankheitsverlauf 
Symptomen vorzubeugen, sie zu beseitigen oder zu 
verbessern. Bei Progression der Erkrankung gewin-
nen Maßnahmen der Symptomlinderung und Maß-
nahmen zur Abwendung einer wesentlichen Ver-
schlechterung des Gesundheitszustandes des Patien-
ten, z.B. durch Folgeerkrankungen und deren Kom-
plikationen, an Bedeutung (Beer et al. 2012). Das 
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Setting und die Auswahl der Verfahren erfolgen 
aufgrund des heterogenen Beschwerdebildes und 
der unterschiedlichen Krankheitsverläufe patien-
tenindividuell in Abhängigkeit der funktionellen 
Einschränkungen. Auch die Festlegung realistischer 
Rehabilitationsziele erfolgt am sinnvollsten unter 
Berücksichtigung der individuellen Krankheitsbio-
grafie und der persönlichen Präferenzen der Betrof-
fenen (Beer et al. 2012). 
 Die Berücksichtigung individueller Determi-
nanten, Ressourcen und Ziele sowie von Umwelt-
faktoren ist ein wichtiger Faktor dafür, dass rehabi-
litative Maßnahmen und psychotherapeutische 
Begleitung auch dauerhaft erfolgreich umgesetzt 
werden können (DGN 2012).
 Multimodale (stationäre) Rehabilitation 
 Unter multimodaler Rehabilitation wird die kombi-
nierte Anwendung verschiedener Interventionen 
verstanden (. Tab. 4.7). Eine systematische Über-
sichtsarbeit zur Wirksamkeit von strukturierten 
multimodalen (multidisziplinären) ambulanten 
und stationären Rehabilitationsprogrammen unter 
erwachsenen Patienten mit MS ergab starke Belege 
für eine Steigerung des Aktivitätsniveau und der 
gesellschaftlichen Teilhabe von Patienten mit MS. 
Allerdings konnten keine Veränderungen auf Ebene 
der eigentlichen funktionellen Einschränkungen 
gefunden werden (Khan et al. 2007).
 Eine 2015 erschienene systematische Über-
sichtsarbeit untersuchte die Wirksamkeit rehabilita-
tiver Maßnahmen, die mittels Telemedizin dem Pa-
tienten zugänglich gemacht wurden. Durch das tele-
medizinische Angebot soll die Zugänglichkeit von 
Rehabilitationsverfahren erhöht werden. Gleichzei-
tig ist aber vorauszusetzen, dass die Patienten ausrei-
chend Kapazitäten besitzen, die übermittelten Kom-
ponenten auch selbstständig durchzuführen oder sie 
jemanden haben, der sie dabei unterstützt (mobile 
Rehabilitation ). Die Analyse deutete auf eine kurz-
 .  Tab. 4.6 Auswahl der wichtigsten Maßnahmen für die Rehabilitation von Patienten mit MS*
 Intervention  Beschreibung, Effekte Zielparameter 
 Bewegungstherapie  Verbesserung der Muskelkraft, Kondition und Beweglichkeit durch bei-
spielsweise Ausdauertraining und Widerstandstraining. Mechanisch 
 assistiertes Training kann Gehgeschwindigkeit und –strecke bei Patienten 
mit schweren Einschränkungen der Gehfähigkeit verbessern. Linderung der 
Fatiguesymptomatik. 
 Ergotherapie und Patienten-
schulungen  
 Verbesserung motorischer und kognitiver Fähigkeiten, der Bewältigung 
von Aufgaben des täglichen Lebens und der Kompensation. Reduktion der 
Auswirkungen der Fatigue bei Patienten mit Einschränkungen alltäglicher 
Aktivitäten. 
 Multimodale (multidisziplinäre) 
Rehabilita tion inklusive Heilmittel (z.B. 
Physiotherapie, Logopädie) und 
Hilfsmittel,(z.B. Kühlwesten, Gehhilfen) 
 Verbesserung der allgemeinen Funktionalität, Teilhabe und Lebensqualität. 
 Ambulant  Insbesondere für Patienten mit geringen bis mittleren Funktionsein-
schränkungen. 
 Stationär  Insbesondere für Patienten mit mittleren bis schweren Funktionsein-
schränkungen. 
 Neuropsychologische Verfahren  Verbesserung kognitiver Teilleistungen wie Aufmerksamkeit, Gedächtnis, 
Geschwindigkeit, Multi-Tasking bei Patienten mit kognitiven Beeinträchti-
gungen. 
 Quelle: IGES – Beer et al. (2012)
Anmerkung: *in alphabetischer Reihenfolge 
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 .  Tab. 4.7 Übersicht der derzeit empfohlenen Arzneimittel für die symptomatische Therapie bei MS
 Arzneimittel  Beschreibung 
 Therapie kognitiver Störungen  Aktuell keine Empfehlung, die auf nachgewiesener Evidenz basiert 
 Therapie der Fatigue * 
 Amantadin  M2-Ionenkanalblocker. Steigert u.a. Dopaminfreisetzung. Darreichung oral. 
Markteinführung 1966 (Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) schloss 2011 Off-
Label-Use für MS explizit aus) 
 Modafinil  Einsatz bei Narkolepsie. Wirktyp wie Amphetamin, aber chemisch abweichend. 
Genauer Wirkmechanismus nicht bekannt. Darreichung oral. Markteinführung 1998 
 Antidepressive Therapie  Siehe Leitlinie (DGPPN et al. 2009) 
 Schmerztherapie  Siehe u.a. Leitlinien für Diagnostik und Therapie in der Neurologie: Pharmakologisch 
nicht interventionelle Therapie chronisch neuropathischer Schmerzen (DGN 2015) 
 Therapie der Spastik * 
 Baclofen  Gamma-Aminobuttersäure (GABA)-Derivat (Neurotransmitter). Zentrales Muskelrela-
xans, stimuliert die GABA-Rezeptoren vorwiegend im Rückenmark und dämpft 
dadurch die Erregungsübertragung. Darreichung oral oder parenteral (intrathekal). 
Markteinführung 1971 
 Benzodiazepine  Muskelrelaxantien und Tranquilizer, verstärken dämpfende Wirkung des Neurotrans-
mitter Gamma-Aminobuttersäure (GABA). Hauptsächlich angstlösend und schlafan-
stoßend. Entsprechend auch muskelrelaxierend. Darreichung oral. Markteinführung 
des ersten Wirkstoffs 1960 
 Botulinum-Toxin A  Neurotoxin. Hemmt Freisetzung von Azetylcholin. Entspannung des hyperaktiven 
Blasenwandmuskels. Darreichung parenteral. Markteinführung 1993 (Seit 2011 
zugelassen für die Behandlung von Harninkontinenz bei MS) 
 Cannaboide  Tetrahydrocannabinol-Extrakt (THC) aus der Hanfpflanze. Betäubungsmittel. Dar-
reichung oral (Spray). Als Arzneistoff Nabiximols seit 2011 bei schwerer Spastik unter 
MS zugelassen 
 Dantrolen  Kalziumkanalblocker, Wirkung auf das longitudinale System. Darreichung oral. 
Markteinführung 1978 
 Fampridin   Kaliumkanalblocker, erhöht damit indirekt die Ausschüttung von Acetylcholin. 
Verbesserung der Gehfähigkeit bei MS. Darreichung oral. Markteinführung 2011 
 Gabapentin  Gamma-Aminobuttersäure (GABA)-Derivat (Neurotransmitter). Erhöht die Frei-
setzung des GABA-Neurotransmitters. Darreichung oral. Markteinführung 1995 
 Tizanidin  Alpha2-Rezeptoragonist, zentral am Rückenmark wirkendes Skelettmuskelrelaxans. 
Darreichung oral. Markteinführung 1985 
 Tolperison  Muskelrelaxans. Dämpfende Wirkung über das Zentralnervensystem. Darreichung 
oral. Markteinführung 1981 (nicht für MS zugelassen) 
 Therapie Ataxie und Tremor  
 Topiramat  Sulfamat-substitutiertes Monosaccharid. Wirkmechanismus weitgehend unbekannt. 
Dämpfende Wirkung über das Zentralnervensystem. Darreichung oral. Markteinfüh-
rung 1997 
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fristige und langfristige Verbesserung körperlicher 
Einschränkungen sowie anderer Symptome wie der 
Fatigue durch telemedizinisch vermittelte Rehabili-
tationsverfahren hin (Khan et al. 2015). 
 Insgesamt besteht zunehmend Evidenz dafür, 
dass die multimodale Rehabilitation für die Betrof-
fenen sinnvoll und empfehlenswert ist, da sie zu ei-
ner Steigerung der Aktivität sowie der gesellschaft-
lichen Teilhabe führen kann. Der kombinierte und 
auf den Patienten zugeschnittene Einsatz verschie-
dener Verfahren im Rahmen der multimodalen 
Therapie ist im Hinblick auf die Erbringung eines 
Wirksamkeitsnachweises jedoch herausfordernd, 
da dies den Einsatz komplexer Studiendesigns er-
fordert (Campbell et al. 2000). Der Grad der Evi-
denz bisheriger Studien ist daher oftmals als eher 
gering einzustufen.
 Physiotherapie, Bewegungstherapie 
und Sport (Heilmittel)
 Die Physiotherapie ist Kernkomponente der symp-
tomatischen Therapie und Rehabilitation (Vogel 
2015). Die Leitlinien der DGN verweisen im Rah-
men der symptomatischen Behandlung der MS bei 
einer Vielzahl von Indikationen auf die Physiothera-
pie als eine sinnvolle Maßnahme. Symptome, welche 
effektiv behandelt werden können, sind beispiels-
weise zentrale Lähmungen, Koordinationsstörun-
gen und Gleichgewichtsstörungen . Sie ist gemäß den 
Leitlinien die erste Wahl bei der Behandlung von 
Spastiken und wird ebenfalls bei Tremor und Ataxie 
empfohlen. Aber auch die Verbesserung von Störun-
gen der Tiefensensibilität , Schwindel sowie Blasen-
störungen können Ziele einer physiotherapeuti-
schen Intervention sein (DGN 2014; DMSG Berlin 
e.V. 2015).
 Körperliche Aktivitäten bei MS wurden lange 
Zeit mit unerwünschten Auswirkungen auf den 
Krankheitsverlauf in Verbindung gebracht. Ent-
sprechend sollten sich die Patienten schonen und es 
wurde Bettruhe in den aktiven Krankheitsphasen 
verordnet. Kritisch hinterfragt wurde dieses Thera-
piekonzept bereits Mitte des 20. Jahrhunderts. In-
ternationale Studien konnten zeigen, dass Bewe-
gung keinen negativen Effekt auf den Krankheits-
verlauf hat. Dennoch hielt sich die Behandlungs-
strategie bis in die 90er-Jahre in Deutschland 
(Tallner et al. 2013). 
 Erste Belege dafür, dass Bewegung nicht nur un-
schädlich ist, sondern sich auch positiv auf den 
Krankheitsverlauf auswirken kann, wurden bereits 
in einer Studie von Russel und Palfrey in den 1960ern 
erbracht. In der Studie wurden 69 Patienten mit MS 
zwei Jahre beobachtet. Ihnen wurde ihm Rahmen 
einer stationären Reha ein Bewegungsprogramm 
erstellt, welches sie auch nach Entlassung fortführen 
 Arzneimittel  Beschreibung 
 Therapie von Blasenstörungen* 
 Anticholinergika   Wirkstoffe zur Unterdrückung von Acetylcholin im parasympathischen Nerven-
system. Darreichung überwiegend oral aber auch extern (Pflaster). Dämpfen bei MS 
einen überaktiven Blasenmuskel. Markteinführung des ersten Wirkstoffs 1968 
 Botulinum-Toxin A  Toxin des Bakteriums Clostridium botulinum, lähmt periphere Muskeln durch 
 irreversible Hemmung der Freisetzung von Acetylcholin. Darreichung parenteral. 
Markteinführung 1993 
 Therapie der sexuellen Dysfunktion* 
 Bei erektiler Dysfunktion: 
Sildenafil, Tadalafil, Vardenafil 
 Phosphodiesterase-5-Inhibitoren. Darreichung oral. Markteinführung Sildenafil 
1998, Tadalafil 2003, Vardenafil 2003 
 Quelle: IGES – atd arznei-telegramm Arzneimitteldatenbank (2015); DGN (2014); Häussler et al. (2014); Mutschler et al. 
(2013); Schwabe u. Paffrath (2014)
Anmerkung: *=in alphabetischer Reihenfolge 
 . Tab. 4.7 (Fortsetzung)
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und in Abhängigkeit von ihrer Konstitution um wei-
tere sportliche Aktivitäten ergänzen sollten. Insge-
samt zeigten sich bei keinem Teilnehmer negative 
Auswirkungen. 41 Patienten wiesen klinische Ver-
besserung auf, bei 28 Patienten stellte sich kein nach-
weisbarer Effekt ein (Russel u. Palfrey 1969).
 Obwohl ein positiver Effekt körperlicher Bewe-
gung heutzutage als allgemein anerkannt gilt, liegen 
dennoch nur wenige Studien vor, welche die kon-
kreten Auswirkungen und Therapieempfehlungen 
beschreiben (Tallner et al. 2013). Dennoch kamen 
Latimer-Cheung et al. 2013 in ihrer Meta-Analyse, 
welche 54 Studien umfasste, zu dem Ergebnis, dass 
für Patienten mit einem milden bis moderaten Ver-
lauf der MS eine positive Auswirkung von sportli-
chem Training auf die Muskelkraft und auf die ae-
robe Kapazität mit ausreichender Evidenz belegt ist. 
Zudem kamen sie zu dem Schluss, dass weiterhin 
die Mobilität, die Fatigue sowie die gesundheitsbe-
zogene Lebensqualität verbessert werden können 
(Latimer-Cheung et al. 2013). Eine Metanalyse von 
Pearson et al. (2015, n=13 Studien) zeigte ebenfalls, 
dass sportliches Training bei Patienten mit MS eine 
Verbesserung der Gehgeschwindigkeit und der 
Ausdauer zu Folge hat (Pearson et al. 2015).
 Von besonderer Wichtigkeit ist es, die Physio-
therapie individuell an den Patienten anzupassen, 
um so seinem Krankheitsverlauf, welcher starken 
Schwankungen unterliegen kann, gerecht zu wer-
den. Auch die jeweilige Tagesverfassung muss bei 
den therapeutischen Maßnahmen berücksichtigt 
werden (DMSG Berlin e.V. 2015).
 Speziell für die MS finden verschiedene Thera-
piekonzepte Anwendung, welche durch physikali-
sche Therapien, Lymphdrainage oder Stand- und 
Gangschulung ergänzt werden können. Genannt 
seien beispielsweise das Bobath-Konzept , die Vojta-
Therapie und die Propriozeptive Neuromuskuläre 
Fazilitation (PNF) (Simonow 2015).
 Die genannten Therapiekonzepte sind Teil der 
Rahmenempfehlungen zur Heilmittelversorgung ge-
mäß § 125 Abs. 1 SGB V und dürfen nur durch spe-
ziell geschulte Physiotherapeuten ausgeführt werden 
(Spitzenverbände der Krankenkassen et al. 2006).
 Neuropsychologische Rehabilitation
 Neuropsychologische Verfahren werden im Rah-
men der stationären Neurorehabilitation seit vielen 
Jahren angewandt (Gesellschaft für Neuropsycholo-
gie (GNP) e.V. 2013). Seit dem 1.1.2013 sind neuro-
psychologische diagnostische und therapeutische 
Verfahren auch ambulante Leistung der GKV (KV 
Hessen 2014). Basierend auf einem Beschluss des 
Gemeinsamen Bundesausschusses (G-BA) vom 
24.11.2011 wurde die Richtlinie zu »Untersu-
chungs- und Behandlungsmethoden der vertrags-
ärztlichen Versorgung« um diagnostische und the-
rapeutische Verfahren ergänzt (Bundesministerium 
für Gesundheit 2012). Bei Vorliegen einer von ei-
nem Facharzt für Neurologie, Nervenheilkunde, 
Psychiatrie und Psychotherapie gestellten Diagnose 
(somatische Abklärung, Stellen der Indikation; 
. Tab. 4.8) kann die neuropsychologische Diagnos-
tik und Therapie im weiteren Verlauf neben den 
oben genannten Fachgruppen ebenso durch ärztli-
che und psychologische Psychotherapeuten mit 
neuropsychologischer Zusatzqualifikation erfolgen 
(Bundesministerium für Gesundheit 2012). Aus 
Gründen der Qualitätssicherung kann die somati-
sche Abklärung und weiterführende Diagnostik 
sowie Therapie nicht durch dieselbe Person, son-
dern muss durch unterschiedliche Behandler erfol-
gen (Bundesministerium für Ge sundh eit 2012). 
 Grundlagen neuropsychologischer Verfahren 
sind die Restitution (Wiederherstellung), die Kom-
pensation (Ausgleich) sowie Akzeptanz und Adap-
tation unter Verwendung integrierter Verfahren 
(z.B. bestimmte psychotherapeutische Verfahren) 
(Gauggel 2003).
 Die Restitution beschreibt die Wiederherstel-
lung oder Verbesserung eingeschränkter oder 
 gestörter Funktionalität von kognitiven oder emo-
tionalen Bereichen aufgrund von Läsionen des zen-
tralen Nervensystems. (Gauggel 2003). Insbesonde-
re zu Beginn einer MS-Erkrankung scheint die 
Wahrscheinlichkeit besonders groß, durch gezielte 
Stimulationen neuronaler Netzwerke die Funktio-
nalität wiederherzustellen, sie zu erhalten oder zu 
verbessern (Penner et al. 2006).
 Kompensation beschreibt das Erlernen und An-
wenden von internen und externen Strategien mit 
dem Ziel, dass gesunde und funktionsfähige Areale 
die eingeschränkten Hirnleistungen ausgleichen. 
Kompensationsstrategien spielen bei der Behand-
lung von Patienten mit MS eine zentrale Rolle 
(DGN 2014). Eine wichtige Bedeutung hat dabei 
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auch das Erkennen und Nutzen externer Hilfestel-
lungen und Unterstützersysteme durch Familien, 
im beruflichen Umfeld oder durch technische Hilfs-
mittel und Kommunikationsmittel (Haase et al. 
2012). Durch Kompensationsstrategien können 
zum einen Fertigkeiten wieder erlernt und zum an-
deren einer physischen wie psychischen dauerhaf-
ten Überforderung entgegengewirkt werden. Der 
sorgfältige Umgang mit den eigenen physischen 
wie psychischen Ressourcen hat positive Effekte auf 
das Aktivitätsniveau, die Teilhabe sowie das indivi-
duelle Erleben der eigenen Situation.
 Um eine Restitution oder Kompensation beste-
hender Einschränkungen zu erreichen, werden im 
Rahmen der neuropsychologischen Rehabilitation 
integrierte Verfahren eingesetzt. Integrierte Verfah-
ren sind Psychotherapieverfahre n , die darauf abzie-
len, den Patienten in der Krankheitsbewältigung 
(Adaptation) und Krankheitseinsicht (Akzeptanz) 
zu unterstützen. Aus Sicht der Betroffenen ist der 
Erhalt der biografischen Kontinuität (familiär, be-
ruflich) ein zentraler Versorgungsbedarf (Galushko 
et al. 2014). Familientherapeutische Verfahren hel-
fen, Verständnis für den Betroffenen zu generieren, 
externe Ressourcen zu identifizieren und das sozia-
le Umfeld in den Prozess der Krankheitsbewälti-
gung einzubeziehen (Gauggel 2003; Patejdl et al. 
2015).
 .  Tab. 4.8 Indikationen (somatische Abklärung) zur neuropsychologischen Therapie (ICD-10-GM)
 ICD-10-Code  Titel  Beschreibung nach DIMDI 
 F04  Organisches amnestisches Syndrom, nicht durch 
Alkohol oder andere psychotrope Substanzen 
bedingt 
 Beeinträchtigungen des Kurz- und Langzeitge-
dächtnisses. Eingeschränkte Fähigkeit, neues 
Material zu erlernen. Zeitliche Desorientierung. 
Prognose ist abhängig vom Verlauf der zugrunde 
liegenden Läsion. 
 Aus F06*  Andere psychische Störungen aufgrund einer Schädigung oder Funktionsstörung des Gehirns oder 
einer körperlichen Krankheit  
 F06.6  Organische emotional labile [asthenische] 
 Störung 
 Affektdurchlässigkeit oder –labilität. Ermüdbar-
keit. Vielzahl körperlicher Missempfindungen 
(z.B. Schwindel) und Schmerzen als Folge einer 
organischen Störung  
 F06.7  Leichte kognitive Störung  Gedächtnisstörungen, Lernschwierigkeiten, 
Konzentrationsschwäche. Geistige Ermüdung. 
Objektiv erfolgreiches Lernen wird subjektiv als 
schwierig empfunden 
 F06.8  Sonstige näher bezeichnete organische psy-
chische Störungen aufgrund einer Schädigung 
oder Funktionsstörung des Gehirns oder einer 
körperlichen Krankheit 
 F06.9  Nicht näher bezeichnete organische psychische 
Störung aufgrund einer Schädigung oder Funk-
tionsstörung des Gehirns oder einer körper-
lichen Krankheit 
 F07  Persönlichkeits- und Verhaltensstörung aufgrund 
einer Krankheit, Schädigung oder Funktionsstö-
rung des Gehirns 
 Persönlichkeits- oder Verhaltensveränderungen 
als Rest- oder Begleiterscheinung einer Krank-
heit, Schädigung oder Funktionsstörung des 
Gehirns. 
 Quelle: IGES – Bundesministerium für Gesundheit (2012); DIMDI (2014)
Anmerkung: DIMDI = Deutsches Institut für Medizinische Dokumentation und Information  
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 Eine 2014 erschienene systematische Über-
sichtsarbeit (Meta-Analyse) untersuchte die Wirk-
samkeit der neuropsychologischen Rehabilitation 
auf die kognitive Leistungsfähigkeit von Patienten 
mit MS. Ausgewertet wurden insgesamt 20 Studien. 
Die meisten der beobachteten Patienten (n = 966) 
hatten eine RRMS . Der mittlere Einschränkungs-
grad lag bei einem EDSS von 3,2 und die mittlere 
Erkrankungsdauer betrug 14 Jahre. Das Fazit der 
Meta-Analyse war, dass sich durch gezieltes Ge-
dächtnistraining die Gedächtnisleistung und in 
Kombination mit anderen neurorehabilitativen In-
terventionen das verbale Erinnerungsvermögen 
verbessern ließ. Der Evidenzgrad neurorehabilita-
tiver Maßnahmen hinsichtlich einer Reduktion 
kognitiver Symptome wurde insgesamt jedoch als 
gering eingestuft. Des Weiteren konnte mittels der 
Meta-Analyse kein Effekt der untersuchten Maß-
nahmen auf das seelische Wohlbefinden der Pa-
tienten nachgewiesen werden (Rosti-Otajarvi u. 
Hamalainen 2014). Bei Betrachtung der einzelnen 
Studien zeigte sich jedoch, dass in 90 % der Fälle 
(18 von 20 Studien) die jeweiligen Interventionen 
einen positiven Effekt auf die meisten der unter-
suchten Outcome-Parameter hatten. Die eher 
schwache Evidenzlage, die sich aus der Meta-Ana-
lyse ergibt, liegt also weniger an den Interventionen 
per se, sondern ist vielmehr methodisch in der 
schwierigen Vergleichbarkeit der einzelnen Inter-
ventionen begründet (Rosti-Otajarvi u. Hamalai-
nen 2014).
 In der Behandlung der MS-assoziierten Fatigue 
haben sich des Weiteren kognitive Verhaltensthera-
pie , Programme zum Management der Fatigue un-
ter Berücksichtigung des individuellen Beschwer-
debilds und vorhandener Ressourcen sowie das 
Achtsamkeitstraining, das sich auch auf die eine 
depressive Symptomatik positiv auswirken kann, 
bewährt (Patejdl et al. 2015).
 Vor dem Hintergrund fehlender standardisier-
ter Verfahren wurde jüngst eine standardisierte In-
tervention vorgestellt (Metacognitive Training in 
MS, MaTiMS)  , die die relevanten neuropsychologi-
schen Komponenten wie Aufmerksamkeit, Ge-
dächtnis, Fatigue, Stress, Depression und Einfüh-
lung berücksichtigt (Pottgen et al. 2015). Die Ergeb-
nisse der Pilotstudie wiesen auf einen positiven Ef-
fekt der Intervention hinsichtlich Selbstwirksamkeit, 
Verbesserung der Fatigue und Lebensqualität der 
Teilnehmer hin (Pottgen et al. 2015).
 Die neuropsychologischen Verfahren können 
zusätzlich dazu beitragen, die Adhärenz (7 Abschn. 
4.1.3) und damit den Therapieerfolg der verlaufs-
modifizierenden Therapie zu erhöhen. Während 
die Bedeutung der Adhärenz für die Arzneimittel-
therapie in der Behandlung der MS und anderen 
chronischen Erkrankungen gut untersucht ist, be-
steht nur wenig Evidenz bezüglich der Auswirkung 
auf die Therapieadhärenz und den Therapieerfolg 
bei nicht-medikamentösen rehabilitativen Maß-
nahmen (Heesen et al. 2014).
4.2.3  Versorgungssituation
 Studienlage
 Flachenecker et al. (2008) untersuchten die symp-
tombezogene Inanspruchnahme symptomatischer 
Therapieformen anhand des DMSG -Datensatzes in 
Deutschland und stellten eine deutliche Unterversor-
gung hinsichtlich der Inanspruchnahme fest. Die 
Auswertung spiegelt sehr gut die Versorgungssituati-
on der im Datensatz erfassten Patienten und Einrich-
tungen wider. Inwieweit sich diese Ergebnisse aber 
auf die Gesamtversorgungssituation in Deutschland 
übertragen lassen, ist nicht geklärt. Im Vergleich zu 
Daten der GKV z.B. sind Patienten mit einer SPMS 
oder PPMS deutlich häufiger enthalten (Datensatz-
beschreibung DMSG 7 Kap. 4.1.3). Der Zeitpunkt der 
Datenerhebung liegt außerdem zehn Jahre zurück, 
entsprechend sind ak tuelle Entwicklungen von z.B. 
neuen Therapieoptionen oder Veränderungen der 
Versorgungsstrukturen in der Erhebung nicht abge-
bildet. Des Weiteren fehlen Angaben zum Schwere-
grad der Beschwerden sowie zum zeitlichen Bezug 
zwischen Auftreten der Beschwerden und der Initiie-
rung einer möglicher Behandlung (Flachenecker et 
al. 2008). 
 Andere Studien setzten sich mit der Qualität 
der Versorgung auseinander. Beispielsweise Henze 
et al. (2013) untersuchten in einer bundesweiten 
Studie die Bedeutung und Behandlung der MS- 
induzierten Spastik aus Perspektive von Ärzten 
und Patienten im Jahr 2011 (MObilitätsVErbesse-
rung bei Spastik in Multipler Sklerose, MOVE-
1-Studie).
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 Insgesamt sind 2015 aber nur wenige Studien 
verfügbar, die die Inanspruchnahme und Qualität 
der Versorgung in Deutschland unter den aktuellen 
Rahmen- und Alltagsbedingungen abbilden.
 Für die in Frage kommende Arzneimittelthera-
pie ist in den meisten Fällen die Evidenzlage, die die 
Grundlage der Leitlinienempfehlungen bildet, nicht 
sehr belastbar. Der Großteil der Medikamente wird 
seit vielen Jahren bis Jahrzehnten eingesetzt (. Tab. 
4.7) (DGN 2014).
 Aufgrund der Vielfältigkeit der Symptome und 
der Variationsbreite der individuellen Beschwerde-
bilder, die im Krankheitsbild »MS« zusammenge-
fasst werden, ist es prinzipiell schwierig, einen The-
rapiestandard zu identifizieren und einer Versor-
gungsrealität gegenüberzustellen. Die in diesem 
Kapitel beschriebenen Symptome bilden nicht die 
Gesamtheit der klinischen Symptomatik ab, son-
dern stellen lediglich eine Auswahl der häufigsten 
MS-assoziierten Symptome dar. Der Fokus wird 
dabei auch auf Faktoren gelegt, die mittlerweile zu-
nehmend zur Beurteilung der Krankheitsaktivität 
herangezogen werden. Hierzu gehören insbesonde-
re neuropsychologische Beeinträchtigungen, wie 
kognitive Dysfunktion, Fatigue, Depression und 
Angst (Stangel et al. 2015).
 Allgemeine Inanspruchnahme 
und Angebotskapazitäten 
 j Stationäre (multimodale) Rehabilitation 
 Der Zugang zu einer stationären Rehabilitations-
maßnahme erfolgt in der Regel über einen vom Arzt 
gestellten Antrag bei der Krankenkasse. Bisher war 
die Beantragung einer stationären Rehabilitation 
mit vergleichsweise hohen Hürden verbunden. 
Zum einen ging die Beantragung mit einem hohen 
bürokratischen Aufwand einher, zum anderen wa-
ren nur Ärzte antragsberechtigt, die im Besitz einer 
bestimmten Zusatzqualifikation waren. Mit der 
Neufassung der Rehabilitations-Richtlinie des 
G-BA, welche zum 01. April 2016 in Kraft tritt, dür-
fen nun alle Vertragsärzte eine Rehabilitationsmaß-
nahme verordnen. Zudem ist eine deutliche Redu-
zierung des bürokratischen Aufwands für die Ärzte 
vorgesehen, sodass Patienten mit MS im Idealfall 
ein besserer Zugang zu einer stationären Rehabilita-
tion gewährleistet werden kann (Gemeinsamer 
Bundesausschuss 2015).
 Zu den relevanten leistungserbringenden Ein-
richtungen zählen stationäre Rehabilitationsklini-
ken ebenso wie ambulante rehabilitative Anbieter. 
Im Jahr 2013 waren rund 13 % der 1.187 aufgestell-
ten Betten der stationären Vorsorge- und Rehabili-
tationseinrichtungen in Deutschland Betten der 
Fachabteilung Neurologie (Statistisches Bundesamt 
2013). Je nach Klinik sind insbesondere Neurologen 
und Psychologen bzw. Psychotherapeuten, Neuro-
psychologen sowie Ergo- und Physiotherapeuten, 
Pflegekräfte und Sozialpädagogen in die MS-Reha-
bilitation involviert.
 In einer bundesweiten Umfrage wurde die Be-
handlungs- und Betreuungsstruktur neurologischer 
Rehabilitationseinrichtungen mit und ohne MS-
Schwerpunkt erfasst. Insgesamt konnten 90 Klini-
ken (49 % aller Einrichtungen in 2007) in die Aus-
wertung einbezogen werden (Gesamt n = 183, 
Rücklauf n = 118, nicht auswertbare Bögen = 28). 
Der überwiegende Anteil der Einrichtungen (N = 70; 
78 %) gab an, keinen MS-Schwerpunkt zu besitzen 
(allgemein-neurologische Kliniken), während 20 
Einrichtungen (22 %) einen expliziten MS-Fokus 
aufwiesen (MS-Kliniken). Die allgemein-neurologi-
schen Kliniken behandelten vorwiegend Patienten 
zwischen 25 und 30 Jahren sowie zwischen 60 und 
80 Jahren. Die Patienten der MS-Schwerpunktklini-
ken waren größtenteils zwischen 50 und 70 Jahre alt. 
Der Behandlungsschwerpunkt aller Reha-Kliniken 
lag in der weiterführenden Reha und der Anschluss-
heilbehandlung (. Tab. 4.9). Im Gegensatz zu allge-
mein-neurologischen Klinken führten Schwer-
punktklinken keine Nachsorge und keine berufliche 
Rehabilitationen durch (Heesen  et al . 2010). 
 Der überwiegende Teil der allgemein-neurolo-
gischen und der Schwerpunktkliniken führte so-
wohl ambulante als auch stationäre Behandlungen 
durch. Die Betreuungsstruktur als Verhältnis zwi-
schen Patienten- und Therapeutenanzahl zeigte 
keine wesentlichen Unterschiede zwischen den bei-
den Einrichtungsarten. In allen Kliniken gehören 
Physiotherapeuten zur Hauptberufsgruppe. Am 
wenigsten vertreten sind Sozialpädagogen sowie 
 Musik- und Kunsttherapeuten. Die Anzahl der 
 Pflegekräfte wurde nicht erfasst (Heesen et al. 
2010). 
 In Reha-Einrichtungen mit MS-Schwerpunkt 
lag die durchschnittliche Behandlungsdauer bei 4,6 
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Wochen im Vergleich zu 5,4 Wochen in allgemein-
neurologischen Kliniken. Insgesamt liegt die durch-
schnittliche Dauer der stationären neurologischen 
Rehabilitation über der in anderen Fachbereichen 
(ca. 3 Wochen). Über 90 % der Schwerpunktklini-
ken gaben an, ein MS-spezifisches Behandlungs-
programm durchzuführen. Bezüglich der therapeu-
tischen Teilbereiche standen bei fast allen Reha-
Einrichtungen physiotherapeutische Maßnahmen 
(v. a. Bobath-Techniken) und Neurosport im Vor-
dergrund. Zum Management von Ataxie und Tre-
mor wurden differenzierte Behandlungen (z. B. 
Kühlwesten, Eiswasserbäder, Tiefenhirnstimulation 
in Kooperation) wesentlich häufiger in MS-Schwer-
punktkliniken durchgeführt im Vergleich zu allge-
meinen Reha-Einrichtungen. Bei etwa 66 % der 
Patienten mit MS fand eine neuropsychologische 
Untersuchung statt. Kognitive Trainings sowie 
Schulungen wurden von allen Rehabilitationsklini-
ken angeboten (Heesen et al. 2010).
 In den betrachteten Einrichtungen wurden 
hauptsächlich sozialrechtliche und Berufsberatun-
gen durchgeführt. Angehörigenberatungen wurden 
von den allgemein-neurologischen Kliniken häufi-
ger angeboten als von den Schwerpunktkliniken. 
Individuelle Therapieziele wurden laut Eigenanga-
ben in fast allen Einrichtungen zwischen Arzt und 
Patient zu Beginn der Therapie festgelegt, allerdings 
in den wenigsten Fällen schriftlich fixiert. In weni-
ger als 20 % der befragten Kliniken fand eine Evalu-
ation mit standardisierten MS-spezifischen Instru-
menten z. B. zur Erhebung der Lebensqualität oder 
zur Bestimmung des EDSS-Wertes statt (Heesen et 
al. 2010).
 In seinem Gutachten wies der Sachverständi-
genrat zur Begutachtung der Entwicklung im Ge-
sundheitswesen darauf hin, dass der Bedarf an me-
dizinischer Rehabilitation das vorhandene Angebot 
deutlich übersteigt (Sachverständigenrat zur Begut-
achtung der Entwicklung im Gesundheitswesen 
2014). Auch in Zukunft ist aufgrund der Alterung 
der Bevölkerung und der (absoluten) Zunahme 
chronischer Erkrankungen wie auch der MS mit ei-
nem steigenden ungedeckten Versorgungsbedarf zu 
rechnen.
 j Physiotherapie (Heilmittel)
 Die ambulante Physiotherapie zählt zu den Heilmit-
teln und muss ambulant vertragsärztlich verordnet 
werden. Ein direkter Zugang ist (noch) nicht mög-
lich. Der Zugang zur Physiotherapie hat sich in den 
letzten Jahren für Patienten mit MS verbessert. Bis 
vor einigen Jahren bestanden vergleichsweise hohe 
Hürden, was eine dauerhafte Verordnung der Phy-
siotherapie anging. In einem Merkblatt in Zusam-
menhang mit der Heilmittelrichtlinie regelte der 
Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) in 2013, 
dass Patienten mit dauerhaftem Heilmittelbedarf 
entsprechende dauerhafte Anwendungen durch 
ihre Krankenkasse genehmigt bekommen können. 
 .  Tab. 4.9 Schwerpunktsetzung der Reha-Kliniken bezüglich unterschiedlicher Rehabilitationsphasen
 Reha-Phase  MS-Schwerpunktklinik: 
 Patienten n (% aller Patienten der 
Einrichtungsart) 
 Allgemein-neurologische Klinik: 
 Patienten n (% aller Patienten der 
 Einrichtungsart) 
 Frührehabilitation  14 (70 %)  46 (66 %) 
 weiterführende Reha  17 (85 %)  62 (90 %) 
 Anschlussheilbehandlung  18 (90 %)  67 (96 %) 
 Nachsorge und berufliche Reha  0 (0 %)  15 (21 %) 
 aktivierende Pflege  2 (10 %)  5 (7 %) 
 sonstige  5 (25 %)  15 (21 %) 
 Quelle: IGES – Heesen et al. (2010)
Anmerkung: Unter »sonstige« werden v. a. Nachbefragungen subsumiert. 
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Die MS wird dabei in einer Liste von Erkrankungen 
geführt, der ein dauerhafter Heilmittelbedarf be-
scheinigt wird (siehe Kapitel 6.5.4) (Gemeinsamer 
Bundesausschuss 2011).
 Die Anzahl an beschäftigten Physiotherapeuten 
und zugelassenen Physiotherapie-Praxen steigt 
(7 Kap. 6.5.4). Dennoch gilt die Physiotherapie als 
Engpassberuf, das heißt, es gibt mehr unbesetzte 
Stellen als Arbeitsuchende. Der Bedarf wird im 
Zuge des demographischen Wandels grundsätzlich 
weiter steigen, die Ausbildungszahlen sind jedoch 
rückläufig (Grosch 2015).
 Informationen zur Inanspruchnahme von am-
bulanten Rehabilitationsmaßnahmen bei Patienten 
mit MS sind kaum vorhanden. 
 j Neuropsychologische Therapie 
 Der Zugang zu neuropsychologischen Therapieleis-
tungen erfolgt für Patienten mit MS in der Regel 
durch die Überweisung zu einem Neuropsycholo-
gen. Die Gesellschaft für Neuropsychologie (GNP) 
(2015) verzeichnet bundesweit aktuell (Stand: 
18.09.2015) 287 ambulant und stationär tätige zer-
tifizierte Neuropsychologen. 
 Neuropsychologen sind sowohl im stationären 
Bereich als auch in der ambulanten Versorgung tätig. 
Gemäß einer bundesweiten Totalerhebung zur Ver-
sorgungssituation im Bereich der ambulanten neu-
ropsychologischen Therapie aus dem Jahr 2009 wur-
den 181 ambulant tätige zertifizierte Neuropsycho-
logen berichtet (insgesamt etwa 200 ambulant tätige 
Neuropsychologen bundesweit in 2009) (Mühlig et 
al. 2009). Basierend auf diesen Angaben errechneten 
die Autoren eine Versorgungsdichte von einem Neu-
ropsychologen pro 356.874 Einwohner im Jahr 2009, 
wobei der Großteil der ambulant tätigen Neuropsy-
chologen in den westlichen Bundesländern prakti-
zierte (Verhältnis 3:1) (Mühlig et al. 2009). 
 Flachenecker et al. schlussfolgerten in einer 
 ihrer Auswertungen des DMSG-Datensatzes, dass 
auch aufgrund der geringen Angebotskapazitäten 
für die neuropsychologische Versorgung von einer 
erheblichen Unterversorgung von Patienten mit MS 
auszugehen ist (Flachenecker et al. 2008). 
 Neben der Verfügbarkeit spielt die barrierefreie 
Zugänglichkeit existierender Versorgungsangebote 
eine wichtige Rolle für Patienten mit MS. Die wohn-
ortnahe Versorgung ist ein wichtiger Versorgungs-
bedarf, um trotz krankheitsbedingter Einschrän-
kungen und Behinderungen Behandlungsprogram-
me in Anspruch nehmen zu können (Galushko et al. 
2014). Bei über der Hälfte der neuropsychologi-
schen Einrichtungen reisten die Patienten aber aus 
einem Umkreis von 11 bis 50 km für die Inan-
spruchnahme einer neuropsychologischen Thera-
pie an, bei 18 % der Einrichtungen betrug das 
 Einzugsgebiet über 50 km. Bei einem Drittel der 
ambulanten Einrichtungen betrug das Einzugsge-
biet unter 10 km (Mühlig et al. 2009). 
 Unter Berücksichtigung des jährlichen Neu-
erkrankungsrisikos (Inzidenz) von rund 550.000 
Hirnschädigungen insgesamt in der Bevölkerung 
(davon schätzungsweise 10 % mit Indikation für 
eine neuropsychologische Therapie) (Kasten et al. 
1997), der steigenden Inzidenz und Prävalenz der 
MS-Erkrankungen und den Angebotsstrukturen 
(287 ambulant tätige Neuropsychologen) ist auch 
aktuell von einem erheblichen ungedeckten Bedarf 
in der ambulanten neuropsychologischen Versor-
gung auszugehen.
 j Arzneimittel
 Die Leitlinien zur Diagnose und Therapie der Mul-
tiplen Sklerose sehen eine Behandlung mit Arznei-
mitteln im Rahmen der symptomatischen Therapie 
bei verschiedenen Indikationen vor (DGN 2014). 
Innerhalb der GKV-Population Bayerns erhielten 
2009 40,6 % der Patienten mit MS mindestens eine 
Verordnung eines Medikaments für die symptoma-
tische Therapie. 33 % der Patienten erhielten min-
destens eine Verordnung aus der Gruppe der nicht-
steroidalen Antirheumatika NSAR . 12 % der Pa-
tienten erhielten Hypnotika und Sedativa, 7 % 
 Opioide und bei 4 % war mindestens eine Verord-
nung für ein Medikament aus der Gruppe der Neu-
roleptika dokumentiert (Höer et al. 2014). 
 Das am häufigsten in Anspruch genommen Me-
dikament war Baclofen, welches zur Behandlung der 
Spastik eingesetzt wird. Auch Tolperison und Gaba-
pentin dienen der Behandlung von Spastiken. Bei 
Citalopram und Mirtazapin handelt es sich um An-
tidepressiva, welche auch in der Schmerztherapie 
eingesetzt werden (. Abb. 4.9) (Höer et al. 2014).
 Über 50 % der Arzneimittelverordnungen für 
die symptomatische Therapie wurden von Neurolo-
gen und Nervenärzten ausgestellt. Gut ein Drittel 
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der Verordnungen für NSAR erfolgte durch Haus-
ärzte (Höer et al. 2014). 
 Symptombezogene Inanspruchnahme 
 j Neuropsychologische Symptome (Kognitive 
Beeinträchtigungen, Fatigue und Depression)
 Symptome des neuropsychologischen Formenkrei-
ses wie kognitive Beeinträchtigungen , Fatigue , De-
pression und Angst zählen zu den häufigsten 
Krankheitszeichen der MS (Beschreibung der 
Symp tome siehe auch 7 Kap. 1.2). Die Symptome 
sind bei Patienten mit MS häufig eng mit einander 
assoziiert (Nagaraj et al. 2013).
 Die Therapie der kognitiven Beeinträchtigung 
kann durch teilleistungsspezifisches kognitives Trai-
ning, durch die Vermittlung von Kompensa-
tionsstrategien und einer begleitenden Psychothera-
pie, welche auch die Angehörigen berücksichtigt, 
erfolgen. Studien zeigen, dass spezifisches Aufmerk-
samkeitstraining über 4–12 Wochen eine Verbesse-
rung der Informationsverarbeitungsgeschwindig-
keit und des Gedächtnisses für 6–12 Monate nach 
sich ziehen kann (Brenk et al. 2008, O’Brien et al. 
2008). Zudem deuten Studien darauf hin, dass sich 
ein gezieltes Arbeitsgedächtnistraining darüber hin-
aus positiv auf die Fatiguesymptomatik auswirken 
kann (Vogt et al. 2008; Vogt et al. 2009). 
 Zur medikamentösen Behandlung liegen der-
zeit keine Empfehlungen vor (DGN 2014). Analy-
sen des DMSG-Datensatzes zeigten, dass 83 % der 
Patienten mit MS, die eine kognitive Beeinträchti-
gung aufwiesen, unbehandelt blieben. Etwa 8 % er-
hielten eine medikamentöse oder nicht-medika-
mentöse Therapie (Flachenecker et al. 2008). 
 Die Therapie der Fatigue beginnt mit der Be-
handlung der zugrunde liegenden Primärerkran-
kung. Dazu zählt zum einem die frühzeitige an die 
Krankheitsaktivität angepasste verlaufsmodifizie-
rende Therapie, die über die Reduktion der immu-
nologischen Korrelate der MS, die eventuell damit 
zusammenhängende Fatigue-Symptomatik ver-
ringert (7 Abschn. 4.1.1). In der Behandlung der 
Fatigue kommen weitere nicht-medikamentöse 
und medikamentöse Ansätze (. Tab. 4.7) inklusive 
der Therapie auslösender Ursachen (wie gestörter 
Nachtschlaf bei Blasenstörungen, Unterfunktion 
der Schilddrüse) in Frage (Pateijdl 2015). Bewe-
gung und sportliches Training können beispiels-
weise wirksam zu einer Linderung der Fatigue-
Symptomatik beitragen. Andreasen et al. kommen 
in einer Übersichtsarbeit zu dem Ergebnis, dass 
sich körperliche Aktivität in Form von verschiede-
nen Modellen der kontinuierlichen Bewegungsthe-
rapie insgesamt günstig auf die Fatigue-Symptoma-
 .  Abb. 4.9 Anteil an Patienten mit mindestens einer arzneimittelspezifischen Verordnung für die symptomatische Therapie 
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tik auswirkt (Andreasen et al. 2011). In einer 2015 
erschienenen Untersuchung zeigten Kerling et al., 
dass eine Kurz intervention (zwei Trainingseinhei-
ten pro Woche von 40 Minuten Dauer, moderate 
Intensität, über drei Monate) bestehend aus Aus-
dauertraining oder als Kombination von Ausdauer- 
und Widerstandstraining zu einer signifikanten 
Verbesserung der Fatigue-Symptomatik und der 
Lebensqualität von Patienten mit MS führte. Die 
Form des Trainings (Ausdauertraining allein oder 
in Kombination mit Widerstandstraining) spielte 
dabei keine Rolle (Kerling et al. 2015). Aufgrund 
der multifaktoriellen Ätiologie der Fatigue ist eine 
Kombination verschiedener Verfahren häufig am 
vielversprechendsten (DGN 2014; Patejdl et al. 
2015).
 Auf Basis von Daten des DMSG-Datensatzes 
konnte gezeigt werden, dass bei 79 % der Patienten 
mit MS, die an einer Fatigue litten, keine Behand-
lung dokumentiert war. Etwa 14 % der Betroffenen 
erhielten eine medikamentöse und 7 % eine nicht-
medikamentöse Therapie. Eine Kombination der 
Verfahren wurde bei keinem der Patienten doku-
mentiert (Flachenecker et al. 2008).
 Für die Therapie der Depression kommen psy-
chotherapeutische, medikamentöse oder somati-
sche Verfahren in Betracht (DGPPN et al. 2009). 
Analysen des DMSG-Datensatzes zeigten hier, dass 
bei 63 % der Patienten mit MS die vorliegende De-
pression behandelt wurde (bei 56 % medikamentös 
und bei 5 % der Betroffenen durch nicht medika-
mentöse Verfahren, bei 2 % in Kombination) (Fla-
chenecker et al. 2008).
 j Motorische Symptome und Einschränkungen 
der Mobilität (am Beispiel der Spastik und 
Ataxie) 
 Die Therapie der Wahl bei motorischen Sympto-
men und Einschränkungen der Mobilität ist die 
Physiotherapie (DGN 2014). Eine medikamentöse 
Behandlung von Spastik wird erst empfohlen, wenn 
mit Hilfe der Physiotherapie keine ausreichenden 
Erfolge verzeichnet werden konnten. Verwendet 
werden beispielsweise orale Antispastika wie Bacl-
ofen, Tolperison oder Tizanidin (. Tab. 4.7). Inva-
sive Therapiemaßnahmen mit beispielsweise Botu-
linum-Toxin A werden bei ausgeprägter lokaler 
Spastik verwendet (DGN 2014).
 Analysen des DMSG-Datensatzes hinsichtlich 
der Therapie motorischer Symptome und Ein-
schränkungen ergaben, dass etwa 31 % der Patien-
ten mit MS eine unbehandelte Spastik aufwiesen. 
Bei 18 % der Patienten mit spastischen Symptomen 
war eine nicht-medikamentöse, bei 38 % eine medi-
kamentöse und bei 13 % eine Kombinationsthera-
pie dokumentiert. Die Ataxie blieb in 62 % der Fälle 
unbehandelt, 29 % erhielten eine nicht-medika-
mentöse und 8 % eine medikamentöse Therapie 
(Flachenecker et al. 2008).
 Eine Querschnittsuntersuchung zur Bedeutung 
und Behandlung der Spastik bei MS (MOVE-1- 
Studie) kam zu dem Ergebnis, dass sich durch die 
zum Studienzeitpunkt verfügbaren Medikamente 
aus Perspektive der Patienten und Ärzte keine aus-
reichende Versorgung der Spastik und ihren asso-
ziierten Symptomen herstellen ließ. Die Studie 
 berücksichtigte dabei Daten von 414 Patienten aus 
42 verschiedenen Behandlungseinrichtungen in 
Deutschland. Insbesondere Nebenwirkungen und 
unzureichende Wirksamkeit der verfügbaren Anti-
spastika trugen aus Sicht der Ärzte und Patienten 
zur schlechten Versorgungssituation bei. Ein Drittel 
der Patienten suchte zusätzliche Hilfe durch Selbst-
medikation. Die Autoren sehen aber Potenzial in 
einer Ausweitung und Optimierung physiothera-
peutischer Maßnahmen und in der Verwendung 
von Cannabinoiden (Henze et al. 2013).
 j Schmerz
 Für die Behandlung neuropathischer Schmerzen 
kommen unter anderem Antidepressiva und Opio-
ide zum Einsatz, da diese den Anstieg der den 
Schmerz inhibierenden Neurotransmitter anregen 
bzw. den der Schmerz verursachenden hemmen 
(DMSG 2004; Wiendl et al. 2010). Neben den neu-
ropathischen Schmerzen können Schmerzen im 
Zusammenhang mit Spastiken, muskulären Fehl-
stellungen oder anderen Symptomen der MS (indi-
rekte Schmerz) oder in Zusammenhang mit der 
Arzneimitteltherapie (arzneimittelassoziierter 
Schmerz) auftreten. In der Behandlung der Schmer-
zen werden zusätzlich physikalische Therapien, 
Massagen oder gezielte Bewegungen eingesetzt, um 
beispielsweise die mit der Spastik oder mit Fehlstel-
lungen assoziierten Schmerzen zu behandeln 
(DMSG 2004).
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 Bei 44 % der Patienten des DMSG-Datensatzes 
war keine Behandlung vorhandener Schmerzen do-
kumentiert. 47 % der Patienten mit Schmerzsymp-
tomatik wurden medikamentös, 7 % nicht-medika-
mentös und 2 % in Kombination therapiert (Fla-
chenecker et al. 2008).
 j Störungen der Blasenfunktion 
und Sexualität
 Grundlage der Behandlung von Blasenstörungen 
ist die Verhaltenstherapie. Diese beinhaltet die Be-
stimmung der patientenindividuellen richtigen 
Trinkmenge, das Führen von Miktionstagebüchern, 
um den Entleerungsrhythmus entsprechend anpas-
sen zu können, sowie Beckenbodentraining. Wei-
terhin wird der intermittierende Selbstkatheteris-
mus empfohlen (DGN 2014). 
 Die medikamentöse Standardtherapie stellen 
Anticholinergika wie beispielsweise Oxybutynin 
und Tolterodin dar (. Tab. 4.7). Deren Wirksamkeit 
sowie ein positiver Einfluss auf die Lebensqualität 
gilt als belegt, und sie werden entsprechend auch in 
den Leitlinien zur Therapie der überaktiven Blase 
empfohlen (DGGG et al. 2010). Zur Vermeidung 
von Harnwegsinfekten können zur Harnansäuerung 
Methionin oder Cranberry-Präparate verwendet 
werden. Desmopressin, welches als nasales Spray 
verabreicht wird, findet bei erheblicher Pol lakisurie 
Anwendung. Eine Behandlung der überaktiven Bla-
se bei MS mit Botulinum-Toxin ist derzeit aufgrund 
mangelnder Langzeitstudien nicht zugelassen, gilt 
jedoch als vielversprechend (DGN 2014).
 Als invasive Therapiemaßnahmen zur Reduk-
tion der Blasenaktivität kommen die sakrale Neuro-
modulation sowie rekonstruktive operative Verfah-
ren zum Einsatz. Für letztere Ansätze liegen jedoch 
keine Langzeiterfahrungen bei Patienten mit MS 
vor und sie sollten daher nur als Ultima ratio erfol-
gen (DGN 2014). 
 Nach Flachenecker et al. (2008) bleiben 45 % 
der Blasenstörungen bei MS Patienten des DMSG-
Datensatzes unbehandelt. Lediglich 36 % der Pa-
tienten erhalten eine medikamentöse Therapie. 
14 % der Patienten bekommen eine nicht-medika-
mentöse Behandlung und weitere 5 % erhielten bei-
des (Flachenecker et al. 2008). 
 Auch die Behandlung der sexuellen Dysfunk-
tion ist Teil der symptomatischen Therapie bei Mul-
tipler Sklerose. Gemäß der Leitlinie kommen auch 
bei der sexuellen Dysfunktion neben psychothera-
peutischen Verfahren medikamentöse und invasive 
Verfahren zum Einsatz. Für die medikamentöse 
Behandlung der erektilen Dysfunktion werden ins-
besondere Sildenafil, Tadalafil und Vardenafil emp-
fohlen. Weiterhin kann eine intrakavernöse Appli-
kation von Prostaglandinen durch einen Urologen 
erfolgen. Für Patientinnen mit MS stehen bei man-
gelnder Lubrifikation der Scheide und Dyspareunie 
hormonhaltige Cremes zur Verfügung (DGN 2014). 
 Untersuchungen zeigen, dass sich die betroffe-
nen Patienten hinsichtlich der sexuellen Dysfunk-
tionen unzureichend versorgt fühlen. Beispiels-
weise gaben 86 % der Patienten an, es bestünde ein 
Informations- bzw. Aufklärungsbedarf hinsichtlich 
sexueller Funktionsstörrungen im Rahmen der Er-
krankung. Tatsächlich haben nur ein Drittel der 
Männer und ein Zehntel der Frauen Unterstützung 
bezüglich ihrer sexuellen Fragen durch Ärzte erfah-
ren. Zudem wünschen sich 46 % der betroffenen 
Frauen und 36 % der Männer Paargespräche zu die-
ser Thematik (Goecker et al. 2006).
 Inanspruchnahme Pflege
 Bei Progredienz der Erkrankung nehmen dauer hafte 
Beschwerden und bleibende Beeinträchtigungen zu. 
Wenn die individuellen Ressourcen nicht mehr aus-
reichen, um den Anforderungen des Alltags gerecht 
zu werden, liegt gemäß § 14 SGB XI Pflegebedürftig-
keit vor1. Um Zugang zu Leistungen der Pflegeversi-
cherung zu erhalten, muss bei der Pflegekasse ein 
Antrag auf Pflegeleistungen gestellt werden. Die 
Pflegekasse lässt daraufhin durch den Medizini-
schen Dienst der Krankenversicherung überprüfen, 
ob die Voraussetzungen der Pflegebedürftigkeit 
beim Antragsteller erfüllt sind und in welchem Aus-
maß diese vorliegt2. Aktuell erfolgt die Zuordnung 
der Pflegebedürftigkeit in eine von drei Pflegestufen 
(Pflegestufe I: erheblich Pflegebedürftige, Pflege-
stufe II: Schwerpflegebedürftige, Pflegestufe III: 
Schwerstpflegebedürftige)3. Im Zuge der Neuformu-
lierung des Pflegebedürftigkeitsbegriffs im Pflege-
stärkungsgesetz II wird die Beeinträchtigung der 
1 § 14 SGB XI
2 § 18 SGB XI
3 § 15 SGB XI
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Selbstständigkeit ab 2017 in fünf Pflegegraden erfol-
gen und kognitive und psychische Beeinträchtigun-
gen dabei stärker berücksichtigen als bisher (7 Kap. 
6.1). Eine Analyse auf Grundlage von Versicherten-
daten der Barmer GEK zeigte, dass gut 20 % der Pa-
tienten mit MS in 2010 gemäß SGB XI pflegebedürf-
tig waren und Pflegeleistungen in Anspruch genom-
men haben. 8,5 % der Patienten mit MS hatten Pfle-
gestufe I, weitere 8,1 % wurden der Pflegestufe II 
zugeordnet und 4 % der Patienten Pflegestufe III 
(weitere 0,2 % der MS-Patienten wurden als Härte-
fall der Pflegestufe III eingestuft). Der Anteil der 
Versicherten mit Pflegestufe III lag damit rund zehn-
mal höher im Vergleich zu allen Versicherten der 
Sozialen Pflegeversicherung mit 0,4 %. Die Patien-
ten behielten ihre Pflegestufen dabei konstant über 
300 Tage im Jahr. Am häufigsten (12,6 % der Patien-
ten) wurde das Pflegegeld nach § 37 SGB XI bean-
sprucht, gefolgt von den Sachleistungen nach § 36 
SGB XI mit 5,6 % (IGES Institut 2014).
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